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5Το κόστος αποτελεσματικότητας ιντερφερόνηςβ-1a στην 
πολλαπλή σκλήρυνση
ΠΕΡΙΛΗΨΗ
Η πολλαπλή σκλήρυνση αποτελεί μια χρόνια ασθένεια νευρολογικής φύσεως και συνδέεται 
ενδεχομένως με προβλήματα στην κινητικότητα και την αυτοεξυπηρέτηση. Σαν αποτέλεσμα 
έχει μεγάλο οικονομικό και κοινωνικό κόστος καθώς παρουσιάζεται σε ηλικίες μεταξύ 20 και 
30 ετών. Οι θεραπείες τροποποιητικών φαρμάκων έχουν δείξει αποτελεσματικότητα τα 
τελευταία χρόνια, μέσα από τις κλινικές δοκιμές, κυρίως στη μείωση των υποτροπών καθώς 
και στην επιβράδυνση της φυσικής εξέλιξης της ασθένειας. Στην έρευνα μας, μετρήσαμε την 
βελτιωμένη ποιότητα ζωής των ασθενών που ακολουθούν θεραπεία με ιντερφερόνη β – 1a
μέσω της διαφορά των χρησιμοτήτων που αντιστοιχούν σε καταστάσεις υγείας. Τέλος 
υπολογίσαμε το κόστος – αποτελεσματικότητας για διαφορετικά επίπεδα της ασθένειας.
Λέξεις Κλειδιά: πολλαπλή σκλήρυνση, ιντερφερόνη β-1a, ποιότητα ζωής, κόστος 
αποτελεσματικότητας
The Cost effectiveness of interferonβ – 1a in multiple sclerosis
ABSTRACT
Multiple sclerosis is a chronic disease that impacts the central nervous system and is 
potentially detected with disability in mobility and self care. As a result, it has a considerable 
economic and social cost because the onset of disease occurs between 20 and 30 years old of 
age. Disease Modifying treatments have shown effectiveness recently, through clinical trials, 
in terms of reduction in relapses and the delay of the natural course of the disease. In our 
study, we calculate the improved quality of life of patients, who are treated with interferonβ –
1a, through the differences of utilities that reflect different health states. Finally, we calculated
the cost effectiveness ratio for different levels of disease.
Key words: multiple sclerosis, interferon β-1a, quality of life, cost effectiveness
JEL Codes: I1, I10, I18, D61
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6Κεφάλαιο 1
1.1 Εισαγωγή
Η σκλήρυνση κατά πλάκας ή πολλαπλή σκλήρυνση (multiple sclerosis) είναι μια 
φλεγμονώδης νόσος του κεντρικού νευρικού συστήματος που επηρεάζει τον εγκέφαλο και το 
νωτιαίο μυελό (Compston A., Coles A. 2008). Η πολλαπλή σκλήρυνση, είναι μια αυτο-
ανοσοποιητική ασθένεια που αυτό σημαίνει ότι οι φυσικές άμυνες του οργανισμού στην 
πραγματικότητα επιτίθενται στην ίδια του τη μυελίνη. Πιο συγκεκριμένα χαρακτηρίζεται από 
την καταστροφή του στρώματος μυελίνης, στις διάφορες περιοχές του εγκεφάλου και του 
νωτιαίου μυελού. Τα νευρικά κύτταρα στέλνουν ηλεκτρικά μηνύματα που ονομάζονται 
δυναμικά ενεργειών σε μακριές ίνες που ονομάζονται ανιούσες ίνες που καλύπτονται με μια 
μονωτική ουσία, την μυελίνη. Στη σκλήρυνση κατά πλάκας, το ανοσοποιητικό σύστημα 
επιτίθεται και καταστρέφει τη μυελίνη (Multiple Sclerosis International Federation 2010). 
Όταν η μυελίνη καταστρέφεται, οι ανιούσες ίνες δεν μπορούν πλέον να μεταφέρουν τα 
μηνύματα αποτελεσματικά. Το όνομα της πολλαπλής σκλήρυνσης αναφέρεται στις 
πολλαπλές ουλές στο μυελώδες σώμα του εγκεφάλου και του νωτιαίου μυελού που 
συντίθεται κυρίως από τη μυελίνη (Compston A. Coles A. 2002). Πιθανή παρουσίαση της 
ασθένειας μπορεί να είναι αποτέλεσμα μερικών γενετικών, περιβαλλοντικών και 
μολυσματικών συνδυασμών (Dyment D. et al. 2004, Marrie R. 2004, Ascherio A et al. 2007).
Ανάλογα με το που εντοπίζονται οι βλάβες, είναι δυνατόν να προσβληθεί η κινητική όσο και 
η αισθητική οδός του κεντρικού νευρικού συστήματος με επίδραση στην αφή ή σε άλλες 
αισθήσεις. Η ασθένεια εμφανίζεται κυρίως σε ενήλικες μικρής ηλικίας και συνήθως στις 
γυναίκες (NIH: National Institute of Neurological Disorders and Stroke 2009).
1.2 Είδη Πολλαπλής Σκλήρυνσης
Αρκετοί τύποι ή στάδια εξέλιξης έχουν περιγραφεί σχετικά με την ασθένεια. Τα 
στάδια χρησιμοποιούν την παρελθοντική πορεία της ασθένειας σε μια προσπάθεια να 
προβλέψουν τη μελλοντική πορεία της ασθένειας. Είναι σημαντικοί όχι μόνο για την 
πρόγνωση αλλά και για αποφάσεις σχετικά με τη θεραπεία (Reingold S. 1996). Παρακάτω 
αναφέρουμε συνοπτικά τα είδη της ασθένειας.
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71. Καλοήθης σκλήρυνση (benign multiple sclerosis) : Είναι ένας άκρως 
παραπλανητικός όρος που υπονοεί ότι η διάρκεια και η σοβαρότητα της σκλήρυνσης 
κατά πλάκας θα είναι μικρή. Αυτό εν μέρει μπορεί να είναι αλήθεια, αλλά με την 
πάροδο του χρόνου αυτή η μορφή της νόσου μπορεί συχνά να οδηγήσει στην 
ανικανότητα του ασθενή. Πράγματι, από το 20% των ασθενών που έχουν διαγνωστεί 
με αυτή τη μορφή, μόνο το 5% των ασθενών εμπίπτουν σε ζητήματα σωματικής 
ανικανότητας. Ένας ασθενής που πάσχει από καλοήθη πολλαπλή σκλήρυνση 
προσδοκάται να εμφανίσει ελάχιστη ή καθόλου εξέλιξη μετά από την αρχική επίθεση. 
Γενικά, παραμένει τελείως υγιής, αλλά ίσως παρουσιάσει δυσλειτουργίες στην 
αντίληψη και προβλήματα στην μνήμη καθώς και ατροφία του νωτιαίου μυελού. 
Σύμφωνα με τους Pittock et al. (2004) η καλοήθης πολλαπλή σκλήρυνση είναι εκείνη 
η μορφή της ασθένειας η οποία παρουσιάζει νευρολογικές διαταραχές στον ασθενή οι 
οποίες έχουν περιορισμένο αντίκτυπο στις καθημερινές του δραστηριότητες, 10 
χρόνια μετά από την έναρξη της.
2. Υποτροπιάζουσα διαλείπουσα πολλαπλή σκλήρυνση (relapsing remitting
multiple sclerosis RRMS): Είναι η πιο συνηθισμένη μορφή της ασθένειας και κατά 
τη διάρκεια της, οι ασθενείς βιώνουν μία επίθεση ή σειρά επιθέσεων (παροξύνσεις) 
που ακολουθούνται από πλήρη ή μερική ύφεση. Οι ασθενείς συχνά πιστεύουν ότι το 
στάδιο της ύφεσης της μορφής ασθένειας σημαίνει πλήρη ανάρρωση. Εν μέρει, αυτό 
αληθεύει και πιο συγκεκριμένα στα πρώιμα στάδια της ασθένειας, αλλά συχνά η 
ύφεση είναι μερική και καθώς η ασθένεια εξελίσσεται έχει σαν αποτέλεσμα να αφήνει 
κατάλοιπα στον ασθενή και συνήθως μόνιμα συμπτώματα.
3. Επιδεινούμενη πολλαπλή σκλήρυνση (Secondary Progressive Multiple Sclerosis
SPMS) : Ξεκινά με την υποτροπιάζουσα διαλείπουσα πολλαπλή σκλήρυνση (RRMS). 
Το στάδιο της υποτροπιάζουσας διαλείπουσας πολλαπλής σκλήρυνσης. μπορεί να 
παραμείνει για πολλά χρόνια πριν εμφανιστεί η SPMS. H SPMS είναι ένα δεύτερο 
στάδιο, χρόνιο, όπου δεν υπάρχουν περίοδοι ύφεσης παρά μόνο διαλείμματα στην 
διάρκεια της επίθεσης και χωρίς πραγματική ανάρρωση. Τα συμπτώματα παραμένουν 
αν και μπορεί να υπάρχει μια μικρή ανακούφιση σε μερικά από αυτά.
4. Πρωταρχική Επιδεινούμενη πολλαπλή σκλήρυνση (PPMS) : Εμφανίζεται πιο 
συχνά στους άνδρες και χαρακτηρίζεται από σταδιακή μείωση χωρίς φυσικές ή 
διακριτές περιόδους ύφεσης. Ίσως να υπάρχουν προσωρινές περίοδοι όπου η ασθένεια 
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8φαίνεται στάσιμη κι αυτό μπορεί να συμπεριλαμβάνει μερική ανακούφιση από τα 
συμπτώματα. Ωστόσο η πορεία της ασθένειας έχει συνεχή μείωση από την αρχή.
5. Επιδεινούμενη υποτροπιάζουσα πολλαπλή σκλήρυνση (Progressive Relapsing
Multiple Sclerosis) : Είναι μια σπάνια μορφή της πολλαπλής σκλήρυνσης όπου η 
ασθένεια παίρνει μια επιδεινούμενη μορφή από την αρχή με στιγμιαίες επιθέσεις καθ' 
όλη τη διάρκεια και χωρίς ανακούφιση από τα συσσωρευμένα συμπτώματα.
Είναι απαραίτητο να αναφέρουμε κατά την έναρξη της ασθένειας το 80-85% των 
ασθενών έχει διαγνωστεί με υποτροπιάζουσα διαλείπουσα πολλαπλή σκλήρυνση (RRMS) με 
το υπόλοιπο ποσοστό να έχει διαγνωστεί με πρωταρχική επιδεινούμενη πολλαπλή σκλήρυνση 
(PPMS) ή επιδεινούμενη υποτροπιάζουσα πολλαπλή σκλήρυνση (PRMS) (Richards et al. 
2002). Περίπου το 50% των ασθενών με RRMS μεταπίπτουν σε επιδεινούμενη πολλαπλή 
σκλήρυνση (SPMS) κατά τη διάρκεια των 10 πρώτων ετών και περίπου το 90% των ασθενών 
κάνουν αυτή τη μετατροπή στα 25 έτη από την έναρξη της ασθένειας (Weinschenker et al. 
1989)
1.2.1 Διάγνωση πολλαπλής σκλήρυνσης
Η σωματική εξέταση και το ιατρικό ιστορικό του ασθενή είναι πολύ σημαντικά στην 
διάγνωση της πολλαπλής σκλήρυνσης (National Society Multiple Sclerosis 2010). Οι 
σωματικές εξετάσεις περιλαμβάνουν ένα φάσμα από τεστ ώστε να ελεγχθεί η υγεία των 
νεύρων και των μυών. Η διάγνωση της ασθένειας βασίζεται αρχικά στον εντοπισμό κηλίδων 
κατεστραμμένης μυελίνης στην μαγνητική τομογραφία (magnetic resonance imaging MRI). 
Αν η διάγνωση είναι ακόμα υπό αμφισβήτηση, τότε συλλέγεται εγκεφαλονωτιαίο υγρό από 
την πλάτη ώστε να ελεγχθούν τυχόν ανωμαλίες. Άλλα τεστ στοχεύουν στη μέτρηση της 
ταχύτητας των εγκεφαλικών συνδέσεων. Το τεστ οπτικής απόκρισης ( Visual Revoked Test) 
μετρά την ταχύτητα της οπτικής οδού ενώ το τεστ απόκρισης του εγκεφαλικού στελέχους 
(Brain Stem Evoked response) εξετάζει την ταχύτητα της ακουστικής οδού (Patient Education
Institute 2010).
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91.3 Επιδημιολογία Πολλαπλής Σκλήρυνσης
Κατά τους Kenealy et al. (2003) οι επιδημιολογικές μελέτες παρέχουν ισχυρή 
απόδειξη τόσο για περιβαλλοντικά όσο και για τα γενετικά αίτια της πολλαπλής σκλήρυνσης. 
Αποδείξεις για τους γενετικούς παράγοντες της ασθένειας υπάρχουν σε πολυάριθμες 
πληθυσμιακές μελέτες. Οι μελέτες αυτές εκτιμούν τον πληθυσμιακό επιπολασμό1
(prevalence), την οικογενειακή συνάθροιση2 (familial aggregation), τον κίνδυνο 
επανεμφάνισης (recurrence risk) σε μια προσπάθεια να προσδιοριστεί και να διευκρινιστεί η 
γενετική συμβολή στην ασθένεια. Σύμφωνα με τον Lowis (1992) που αναφέρεται στην 
κοινωνική επιδημιολογία της ασθένειας αναφέρει ότι δύο από τα πιο σταθερά 
χαρακτηριστικά του επιδημιολογικού προτύπου της ΠΣ είναι η ηλικία και το φύλο. Αρχικά, 
αναφέρει  ότι η ΠΣ σπάνια διαγιγνώσκεται πριν από τα 15 έτη ηλικίας ενός ατόμου ή πάνω 
από τα 25 έτη ηλικίας. Περίπου το 75% εκδηλώνουν τα πρώτα συμπτώματα μεταξύ 20 και 40 
ετών (Leibowitz et al. 1964) . Οι περισσότερες έρευνες συμφωνούν στο ότι η ΠΣ εμφανίζεται 
πιο συχνά στις γυναίκες από ότι στους άνδρες σε αναλογία περίπου 2 προς 1 (Detels, 1978)
και κατά μέσο όρο η ασθένεια εμφανίζεται στις γυναίκες στην ηλικία των 30 ετών ενώ στους 
άνδρες λίγα χρόνια αργότερα (Baum και Rothschild 1981).
Η πολλαπλή σκλήρυνση δεν θεωρείται μια κληρονομική ασθένεια. Παρόλα αυτά, ένα 
πλήθος γενετικών μεταβολών έχει δείξει αύξηση της πιθανότητας στην παρουσίαση της 
ασθένειας (Dyment D. et al. 2004). Η πιθανότητα απόκτησης της πολλαπλής σκλήρυνσης 
είναι υψηλότερη σε άτομα που το οικογενειακό περιβάλλον έχει παρουσιάσει την ασθένεια 
από τον γενικό πληθυσμό.
Διαφορετικοί περιβαλλοντικοί παράγοντες, μολυσματικοί και μη μολυσματικοί έχουν 
προταθεί ως παράγοντες κινδύνου για την πολλαπλή σκλήρυνση. Αν και μερικοί παράγοντες 
είναι μερικώς τροποποιήσιμοι, μόνο πιο εκτεταμένη έρευνα θα αποκαλύψει αν η εξάλειψη 
τους μπορεί να βοηθήσει την αποφυγή της πολλαπλής σκλήρυνσης όπως αναφέρει η Marrie
R. (2004). Η Π.Σ. εμφανίζεται πιο συχνά σε ανθρώπους που ζούνε πιο μακριά από τον 
ισημερινό αλλά υπάρχουν και οι εξαιρέσεις (Compston A., Coles A. 2008). Μειωμένη έκθεση 
στο φως του ήλιου έχει συνδεθεί με υψηλότερο κίνδυνο για την Π.Σ  (Marrie R. 2004). 
Επίσης το έντονο άγχος ίσως είναι ένας παράγοντας κινδύνου όπως και το κάπνισμα αλλά οι 
αποδείξεις δεν είναι ισχυρές (Ascherio A, Munger K 2007).
                                               
1 Ορίζεται ως ο συνολικός αριθμός περιπτώσεων της ασθένειας στον πληθυσμό σε μια δεδομένη στιγμή ή ο 
συνολικός αριθμός των περιπτώσεων στον πληθυσμό διαιρούμενος με το συνολικό πληθυσμό.
2 Ορίζεται ως η εμφάνιση των περισσοτέρων περιπτώσεων μιας δεδομένης ασθένειας σε συγγενείς ενός 
ατόμου σε σχέση με τις ελεγχόμενες οικογένειες.
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1.3.1 Επιπολασμός και Ρυθμός επίπτωσης Παγκοσμίως
Σύμφωνα με τον Άτλα της πολλαπλής σκλήρυνσης του Παγκόσμιου Οργανισμού 
Υγείας και της Διεθνούς Ομοσπονδίας (WHO, MSIF 2008) η σύγκριση μεταξύ διαφορετικών 
επιπολασμών και των ρυθμών επίπτωσης3 (incidence rate) μεταξύ ποικίλων πληθυσμών είναι 
δύσκολο να επιτευχθεί λόγω παραγόντων που μπορεί να παρεμβαίνουν όπως η επιλογή 
κριτηρίων διάγνωσης, διαφορετικές μεθοδολογίες σε διαφορετικές χρονικές περιόδους καθώς 
και διαφορετικές γεωγραφικές περιοχές. 
Είναι αναγκαίο εδώ να δώσουμε την ερμηνεία της έννοιας του επιπολασμού. Ως 
στιγμιαίος επιπολασμός μιας ασθένειας ορίζεται το ποσοστό ή αναλογία του πληθυσμού που 
έχει τη νόσο τη χρονική στιγμή t.
d
d t
t
t
N
prevalence
N

Όπου dtN είναι ο αριθμός των ατόμων του πληθυσμού με την ασθένεια d τη χρονική 
στιγμή t και tN το μέγεθος του συνολικού πληθυσμού τη χρονική στιγμή t (Pereira-Maxwell
1998)
Παγκοσμίως, ο μέσος εκτιμώμενος επιπολασμός της ΠΣ είναι 30 ασθενείς ανά 
100.000 άτομα (με εύρος 5 – 80). Πιο αναλυτικά, η μεγαλύτερη μέση εκτίμηση 
παρουσιάζεται στην Ευρώπη με 80 ασθενείς ανά 100.000 άτομα και ακολουθεί η Ανατολική 
Μεσόγειος (14,9), η Αμερική (8,3), ο ανατολικός ειρηνικός (5), η Νοτιοανατολική Ασία (2,8) 
και η Αφρική (0,3). Στον Πίνακα αναγράφονται και οι αντίστοιχοι ρυθμοί επίπτωσης. 
Ενδιαφέρον παρουσιάζει ο μέσος εκτιμώμενος επιπολασμός ανά κατηγορία εισοδήματος 
καθώς οι χώρες με υψηλά εισοδήματα παρουσίασαν υψηλή αναλογία (89 ανά 100.000) και 
ακολουθούν οι χώρες με ανώτερα εισοδήματα (32), με μέτρια (10) και τέλος οι χώρες με τα 
χαμηλά εισοδήματα (0,5). Την ίδια εκτίμηση είχε και ο μέσος ρυθμός επίπτωσης για τις 
χώρες ανά κατηγορία εισοδήματος (με  3,6 , 2,2 , 1,1 και 0,1 αντίστοιχα).
                                               
3 Ορίζεται ως ο λόγος του αριθμού των νέων επεισοδίων μίας νόσου προς τον πλυθησμό σε ένα χρονικό 
διάστημα [t0, t1 ] (Pereira Maxwell 1998)
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Πίνακας 1.1
Περιοχές επιπολασμός (ανά 100.000) Ρυθμός επίπτωση (ανά 100.000)
Ευρώπη 80 3,8
Ανατ. Μεσόγειος 14,9 2
Αμερική 8,3 1,5
Δυτ. Ειρηνικός 5 0,9
Ν.Α. Ασία 2,8 0,1
Αφρική 0,3 -
Πηγή: Atlas of MS (WHO 2008)
Οι χώρες όπου αναφέρεται ο υψηλότερος εκτιμώμενος επιπολασμός της ΠΣ είναι η 
Ουγγαρία με 176 ασθενείς ανά 100.000 άτομα, η Σλοβενία (150), η Γερμανία (149), οι 
Η.Π.Α. (135), ο Καναδάς (132,5), η Τσεχία (130), η Νορβηγία (125), η Δανία (122), η 
Πολωνία (120) και τέλος η Κύπρος (110). Αντίστοιχα οι χώρες που αναφέρεται ο υψηλότερος 
εκτιμώμενος ρυθμός επίπτωσης της ΠΣ είναι η Κροατία (29 ασθενείς ανά 100.000), η 
Ισλανδία (10), η Ουγγαρία (9,8), η Σλοβακία (7,5), η Κόστα Ρίκα (7,5), το Ηνωμένο Βασίλειο 
(6), η Λιθουανία (6) και η Ελβετία (5).
1.3.2 Επιπολασμός και Ρυθμός επίπτωσης στην Ελλάδα
Στην Ελλάδα, μια από τις πιο πρόσφατες επιδημιολογικές μελέτες για την πολλαπλή 
σκλήρυνση έγινε από τους Πιπερίδου et al (2003) στην περιοχή του Έβρου και ο επιπολασμός 
ήταν 39 ασθενείς ανά 100.000 άτομα για τις επαρχιακές περιοχές του Έβρου το 1999 με 
αναλογία γυναικών ανδρών 2,8. Η υψηλότερες τιμές επιπολασμού διαπιστώθηκαν μεταξύ 25 
και 45 ετών και για τα δύο φύλα. Ο μέσος ετήσιος ρυθμός επίπτωσης αυξήθηκε από 0,7 ανά 
100.000 την περίοδο 1974-1978 σε 2,4 ανά 100.000 την περίοδο 1994-1999. Μια ακόμη 
επιδημιολογική μελέτη 23 ετών από τους Παπαθανασόπουλος et al. (2008) για την Δυτική 
Ελλάδα έδειξε ότι ο δείκτης επιπολασμού αυξήθηκε σημαντικά από 10,1 ανά 100.000 το 
1984 σε 119,6 ανά 100.000 το 2006. Ο μέσος ετήσιος ρυθμός επίπτωσης αυξήθηκε από 2,7 
ανά 100.000, όπως αυτός καταγράφηκε την περίοδο 1984-1989 σε 10,7 για την πενταετή 
περίοδο 2002-2006.
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1.3  Διευρυμένη Κλίμακα Κατάστασης Αναπηρίας (EDSS)
Mία από τις πρώτες κλίμακες νευρολογικής κατάστασης ασθενών με ΠΣ είναι η 
Διευρυμένη Κλίμακα Κατάστασης Αναπηρίας Kurtzke (Expanded Disability Status Scale
EDSS), η οποία μας δίνει μια σαφή εικόνα για τα επίπεδα σοβαρότητας της ασθένειας. 
Αποτελεί μία κλίμακα 10 βαθμίδων με ενδιάμεσα στάδια μεταξύ των βαθμίδων (Kurtzke
1983). Τα γενικευμένα επίπεδα αυτά όπως αναφέρουν οι  Chillcot et al (2003) Διακρίνονται 
ως εξής : 
 0 : φυσιολογική νευρολογική εξέταση
 1.0 – 3.5 : νευρολογικές διαταραχές που είναι πιθανόν να έχουν περιορισμένο 
αντίκτυπο στις δραστηριότητες της καθημερινής ζωής
 4.0 – 5.5 : κινητικά προβλήματα για αποστάσεις ως και τα 500 μέτρα
 6.0 – 9.5 : απαιτούνται κινητικά βοηθήματα. Όσο η ασθένεια εξελίσσεται, οι ασθενείς 
μπορεί να χρειασθούν αναπηρική καρέκλα και τελικά να καθίστανται κλινήρεις 
(κατάκοιτοι).
 10 : θάνατος λόγω της πολλαπλής σκλήρυνσης.
Στην EDSS, όπως την παρουσίασε αναλυτικά ο Kurtzke (1983), ο τύπος και η 
σοβαρότητα της νευρολογικής δυσλειτουργίας ορίζεται από διαβαθμισμένη συμμετοχή των 8 
παρακάτω λειτουργικών συστημάτων :
 πυραμυδικό (εκούσια κίνηση)
 παρεγκεφαλικό (συντονισμός κίνησης ή ισορροπίας)
 εγκεφαλικού στελέχους (συμμετοχή κρανιακών νεύρων)
 αισθητηριακό (αναφέρεται σε μέρη κάτω από το κεφάλι)
 του εντέρου και της κύστης
 οπτικό (δυσλειτουργία όρασης)
 εγκεφαλικό (μνήμη, συγκέντρωση, διάθεση)
Αυτά τα 8 ΛΣ αντιπροσωπεύουν 8 περιοχές του κεντρικού νευρικού και δείχνουν την 
έκταση της δυσλειτουργίας σε κάθε περιοχή όπου η φυσιολογική κατάσταση 
αντιπροσωπεύεται από το 0 και η μέγιστη δυσλειτουργία με 5 ή 6 (Πίνακας 1). Τα πρώτα 
στάδια της κλίμακας (0-3.5) που περιγράφονται στον Πίνακα 1 μετρούν το βαθμό της 
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δυσλειτουργίας στο ΛΣ, ενώ τα υπόλοιπα στάδια μετρούν την ανικανότητα από πλευράς 
βαθμών κινητικότητας όπως απόσταση περιπάτου. Η ποικιλία των συμπτωμάτων στην ΠΣ 
κάνει τη χρήση της EDSS πιο δύσκολη. Χρειάζεται προσοχή όταν συγκρίνουμε διαφορετικά 
στάδια επειδή η κλίμακα EDSS δεν είναι γραμμική. Αυτό σημαίνει ότι οι διαφορές μεταξύ 
των σταδίων της κλίμακας δεν είναι ομοιογενή. Για παράδειγμα, τα συμπτώματα που ορίζουν 
το 8ο στάδιο δεν είναι 2 φορές χειρότερα από εκείνα που ορίζουν το 4ο στάδιο. Η EDSS δεν 
είναι επίσης γραμμική από πλευράς χρόνου που δαπανάται σε κάθε στάδιο της κλίμακας στην 
εξέλιξη της ασθένειας.
Παρόλο που η EDSS έχει σημαντικές αδυναμίες, όπως η χαμηλή αξιολόγηση της 
λειτουργίας των άνω άκρων και μια έλλειψη ευαισθησίας στην μείωση της αντίληψης 
(υπάρχουν πολλές μελέτες και ερευνητικές προσπάθειες που προσπαθούν να διαχωρίσουν 
εναλλακτικές μεθόδους στην εκτίμηση αναπηρίας) , θεωρείται η επίσημη κλίμακα για την 
ποσοτική και ποιοτική αξιολόγηση των συμπτωμάτων της ΠΣ.
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Πηγή : Kurtzke (1983)
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 2
2.1 Ποιότητα Ζωής 
Ο ορισμός της ποιότητας ζωής (Quality Of Life) που σχετίζεται με την υγεία είναι 
δύσκολο να εκφραστεί γιατί αποτελεί μια πολυδιάστατη έννοια η οποία προσεγγίζεται από 
τους επιστήμονες με διαφορετικά κριτήρια. O Υφαντόπουλος (2006) αναλύει τις 3 διαστάσεις 
της ποιότητας ζωής που είναι η φυσική, η ψυχολογική και η κοινωνική διάσταση. Η φυσική 
διάσταση περιλαμβάνει την κινητικότητα, την αυτοεξυπηρέτηση, την ικανότητα στην 
εργασία και τη φυσική λειτουργία. Η ψυχολογική διάσταση περιλαμβάνει υποκειμενικούς 
παράγοντες (διάθεση, ανησυχίες, αυτοεκτίμηση κ.α.) καθώς και τον τρόπο ζωής ενώ τέλος η 
κοινωνική διάσταση περιλαμβάνει την οικογενειακή και κοινωνική ζωή.
2.1.1 Εργαλεία γενικής χρήσης
Η μέτρηση του επιπέδου υγείας του γενικού πληθυσμού, αλλά και η μέτρηση του 
επιπέδου υγείας διαφόρων τύπων ασθενειών καθώς και ιατρικών θεραπειών είναι σημαντικής 
σημασίας και μετράται με τα εργαλεία γενικής χρήσης (SF-365, EQ-5D6, EQ-15D7).
Οι Riazi et al. (2003), έκαναν έρευνα που έγινε στο Ηνωμένο Βασίλειο σε δείγμα 638 
ασθενών με πολλαπλή σκλήρυνση από τυχαίο δείγμα μέσω ταχυδρομικού ερωτηματολογίου 
καθώς και Νευρολογικών κλινικών ενώ χρησιμοποίησαν κι ένα δείγμα γενικού πληθυσμού 
2.056 ατόμων από όλο το Ηνωμένο Βασίλειο. Χρησιμοποιήθηκε το γενικό εργαλείο χρήσης 
για την ποιότητα ζωής SF-36 που μέτρησε τη γενική QOL στο δείγμα με τους ασθενείς αλλά 
και του γενικού πληθυσμού και τα αποτελέσματα ανά κατηγορία εξέτασης. Η μειωμένη 
ποιότητα ζωής των ασθενών συγκριτικά με το γενικό πληθυσμό ήταν κατά 58 βαθμούς 
χαμηλότερη στην φυσική λειτουργία, στην κοινωνική λειτουργία κατά 35 βαθμούς, στην 
υγεία κατά 25 βαθμούς, στη ζωτικότητα κατά 25 βαθμούς, στο σωματικό πόνο 21 βαθμούς, 
στη διανοητική υγεία κατά 10 βαθμούς, στην φυσική και συναισθηματική κατάσταση κατά
56 και 31 βαθμοί αντίστοιχα.
                                               
5 Short Form 36: 36 ερωτήσεις που αφορούν 8 διαστάσεις (φυσική και κοινωνική λειτουργία, φυσική και 
συναισθηματική κατάσταση, υγεία, διανοητική υγεία, σωματικός πόνος και ζωτικότητα)
6 EuroQol-5D :Περιλαμβάνει 5 διαστάσεις (κινητικότητα, αυτοεξυπηρέτηση, καθημερινές δραστηριότητες, 
πόνος/κακουχία και άγχος/κατάθλιψη)  και 3 επίπεδα σε κάθε διάσταση (κανένα, κάποιο και σημαντικό 
πρόβλημα)
7 EQ-15D : Περιλαμβάνει 15 διαστάσεις και 5 επίπεδα σε κάθε διάσταση 
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Οι Nortvedt et al. (1999) διεξήγαγαν μελέτη γενικής QOL στη Νορβηγία για ασθενείς 
με πολλαπλή σκλήρυνση. Μελέτησαν όλους τους ασθενείς με έναρξη της ασθένειας μεταξύ 
1976 και 1986. Ο συνολικός αριθμός του δείγματος ήταν 104 ασθενείς και η μέση EDSS
ήταν 4.1 και το μέγεθος του γενικού πληθυσμού για την σύγκριση ήταν 2.323 άτομα.  Τα 
αποτελέσματα έδειξαν ότι οι ασθενείς με πολλαπλή σκλήρυνση είχαν σημαντικά χαμηλότερη 
μέση βαθμολόγηση στο SF-36 και στις 8 διαστάσεις συγκρινόμενες με τις αντίστοιχες 
προσαρμοσμένες (ηλικιακά και φυλετικά) βαθμολογήσεις και κυρίως στη φυσική λειτουργία, 
στην υγεία, στη ζωτικότητα και στην κοινωνική λειτουργία. Στα ίδια αποτελέσματα κατέληξε 
και η έρευνα των Janssens et al. (2003) σε δείγμα ασθενών στην Ολλανδία όπου οι διαφορές 
σε όλες τις κατηγορίες σε σύγκριση με το γενικό πληθυσμό ήταν στατιστικά σημαντικές.
Μία ενδιαφέρουσα μελέτη του Canadian Burden of illness Study Group (2008) 
περιείχε δείγματα ασθενών με ήπια (EDSS ≤ 2.5) , μέτρια (EDSS 3.0 – 6.0) και σοβαρή 
(EDSS ≥ 6.5) μορφή της ασθένειας τα οποία συγκρίθηκαν με το γενικό πληθυσμό. Για το 
δείγμα ασθενών με ήπια μορφή ΠΣ η βαθμολόγηση των 8 κατηγοριών του SF-36 ήταν 
σημαντικά μειωμένη κατά 30% σε σχέση με το γενικό πληθυσμό ενώ για τη μέτρια και 
σοβαρή μορφή της ΠΣ περαιτέρω μειώσεις τόσο στη φυσική όσο και στη κοινωνική 
λειτουργία.
2.1.2 Εργαλεία μέτρησης συγκεκριμένων ασθενειών
Εκτός από τα εργαλεία γενικής χρήσης που είναι κατασκευασμένα έτσι ώστε να 
καλύπτουν τις σημαντικότερες επιπτώσεις διαφόρων ασθενειών, υπάρχουν και τα εργαλεία 
συγκεκριμένων ασθενειών (disease specific instruments) που είναι σχεδιασμένα να μετρούν 
το επίπεδο υγείας ορισμένων πληθυσμιακών ομάδων με συγκεκριμένες νόσους. Το 
χαρακτηριστικό αυτών των εργαλείων είναι ότι είναι πολύ ευαίσθητα ώστε να εμπεριέχουν 
όλες τις αλλαγές υγείας ή τα στάδια κάποιων συγκεκριμένων θεραπειών.
Συνήθη συμπτώματα της ΠΣ όπως η αντιληπτική αναπηρία (cognitive disability), 
προβλήματα εντέρου και κύστης (bowel disability), προβλήματα ύπνου, δεν περιγράφονται 
ούτε μετρούνται από τα εργαλεία γενικής χρήσης. Ένα ποσοστό της επίπτωσης αυτών των 
προβλημάτων μπορεί να καλύπτεται από μια γενικότερη διάσταση των εργαλείων γενικής 
χρήσης όπως π.χ. «γενική υγεία» στο SF-36 ή «συνήθεις δραστηριότητες» στο EQ-5D. 
Ωστόσο χωρίς σαφή μέτρηση, η έκταση και η βαρύτητα αυτών των συμπτωμάτων, θα χαθεί. 
Ένα ακόμα παράδειγμα για την μέτρηση των επιμέρους συμπτωμάτων της ασθένειας είναι 
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αυτό της κούρασης που δεν μετράται από τα γενικά εργαλεία όπως και η κατάθλιψη. Στην 
περίπτωση της μελέτης μας χρησιμοποιήσαμε EQ-5D για την πιο γενική εικόνα της 
ποιότητας ζωής.
Oι Vickrey et al. (1995) κατασκεύασαν MSQOL 548 (με 54 ερωτήσεις) έτσι ώστε να 
εκτιμήσουν την ποιότητα ζωής σε ασθενείς με πολλαπλή σκλήρυνση συνδυάζοντας γενικές 
και ειδικές κατηγορίες σε ένα εργαλείο. Αυτό το εργαλείο περιέχει γενικά μέρη του SF-36 και 
άλλες 18 κατηγορίες που είναι συγκεκριμένες για τους ασθενείς με ΠΣ όπως η κόπωση, 
αντιληπτική ικανότητα κ.α.
Άλλο ένα εργαλείο των Fischer et al (1999) είναι το MSQLI9 που επίσης περιέχει το 
SF-36 και 9 ακόμα πεδία συμπτωμάτων της ΠΣ το οποία μετρούνται με την κλίμακα 
επίπτωσης οπτικής δυσλειτουργίας (IVIS), την κλίμακα επίπτωσης πόνου (PES) κ. α..
2.2 Κόστος της πολλαπλής σκλήρυνσης
Σύμφωνα με τους Kobelt et al. (2006a) η θεραπεία των ασθενών με πολλαπλή 
σκλήρυνση έχει αλλάξει τα τελευταία 10 χρόνια με διάφορες νέες δραστικές θεραπείες που 
παρουσιάζονται σε ένα τομέα όπου οι θεραπευτικές επιλογές ήταν περιορισμένες. 
Συγκρινόμενες με τις παλαιές και φτηνές θεραπείες των συμπτωμάτων, τα νέα τροποποιητικά 
φάρμακα της ασθένειας (disease-modifying-drugs DMDs) φαίνονται ακριβά και αναμένεται 
ότι τα κόστη υγειονομικής περίθαλψης για την Π.Σ. να αυξηθούν. Επίσης οι νέες θεραπείες 
ενδέχεται να οδηγήσουν σε πιο εντατική διαχείριση των ασθενών και σαν αποτέλεσμα την 
περαιτέρω αύξηση του κόστους. Η γνώση πάνω στην ασθένεια έχει βελτιωθεί και καθώς 
παθολογικά και θεραπευτικά κριτήρια έχουν τροποποιηθεί και η διάγνωση γίνεται πιο 
σύντομα, αυξάνεται το πλήθος των ασθενών που είναι συμβατοί με τις νέες θεραπείες. Όλα 
αυτά οδηγούν σε αυξημένα κόστη και σαν αποτέλεσμα το ενδιαφέρον της οικονομικής 
αποτίμησης της Π.Σ. έχει γίνει πιο έντονο.
Το οικονομικό δίλημμα που εγείρεται είναι αν το κόστος αποτελεσματικότητας (cost
effectiveness) των νέων θεραπειών είναι ικανό για να αλλάξει τα δεδομένα στην περίθαλψη 
των ασθενών. Ωστόσο η κόστους αποτελεσματικότητας ανάλυση (cost effectiveness analysis) 
στην Π.Σ. δεν είναι απλή. Η θεραπεία για την Π.Σ. στοχεύει στο να αποφευχθεί η προσωρινή 
ανικανότητα λόγω των υποτροπών και κυρίως στην καθυστέρηση της επιδείνωσης της 
                                               
8 Multiple Sclerosis Quality Of Life 54
9 Multiple Sclerosis Quality of Life Inventory
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ασθένειας που οδηγεί σε μια πιο μόνιμη αναπηρία. Έτσι, το μεγαλύτερο οικονομικό όφελος 
της θεραπείας έγκειται στο μέλλον όπου τα ευεργετήματα θα έρθουν είτε από την 
καθυστέρηση είτε από την πρόληψη των ασθενών από την εξέλιξη της ασθένειας σε πιο 
σοβαρά στάδια. Τα πιο σοβαρά στάδια σχετίζονται όπως είναι φυσικό με υψηλότερα κόστη 
και χαμηλότερη ποιότητα ζωής (quality of life :QoL). Παρόλα αυτά, οι κλινικές δοκιμές είναι 
πολύ λίγες ώστε να μας παρέχουν πλήρη αποδεικτικά στοιχεία για τα οφέλη των 
τροποποιητικών φαρμάκων της ασθένειας κι έτσι η μοντελοποίηση έχει γίνει το αποδεκτό 
πρότυπο για την οικονομική αποτίμηση της πολλαπλής σκλήρυνσης.
Τα μοντέλα κόστους-αποτελεσματικότητας στην Π.Σ. συνδυάζουν επιδημιολογικά 
δεδομένα της φυσικής εξέλιξης της ασθένειας, δαπάνες στην υγειονομική περίθαλψη και 
άλλων πόρων, την εργασιακή ικανότητα κατά την διάρκεια της ασθένειας, την ποιότητα ζωής 
που σχετίζεται με την σοβαρότητα της ασθένειας και δεδομένα πάνω στην 
αποτελεσματικότητα της θεραπείας στην αλλαγή της πορείας της ασθένειας.
Σύμφωνα με την Miltenburger και Kobelt (2002) αρκετές έρευνες σχετικά με το 
κόστος της ασθένειας έχουν γίνει σε διαφορετικές χώρες. Οι κύριοι στόχοι ήταν να 
εκτιμήσουν την οικονομική επιβάρυνση για την κοινωνία σαν σύνολο και για διαφορετικούς 
πληρωτές, καθώς και για να παράγουν δεδομένα κόστους για την ανάλυση κόστους-
αποτελεσματικότητας. Τα γενικά ευρήματα όλων των ερευνών ήταν ότι α) τα κόστη 
αυξάνονται δραματικά όσο οι ασθενείς πλησιάζουν σε υψηλότερα επίπεδα ανικανότητας 
όπως έχουν δείξει έρευνες των Parkin et al. (1998) β) τα έμμεσα κόστη είναι  τα κύρια έξοδα 
ως ποσοστό του συνολικού κόστους κι αυτό συμβαίνει κυρίως γιατί το 80% των ασθενών 
χάνει την ικανότητα να εργάζεται μέσα στα 10 πρώτα χρόνια από την έναρξη της Π.Σ. κατά 
τους Catanzaro. και Weinert (1992), και γ) η περίθαλψη του εσωτερικού4 ασθενή είναι το 
κύριο άμεσο κόστος.
Στην έρευνα που έκαναν οι Kobelt et al. (2006a) για τα κόστη και την ποιότητα ζωής 
των ασθενών με πολλαπλή σκλήρυνση σε εννέα Ευρωπαϊκές χώρες. Δημογραφικές 
πληροφορίες, χρησιμοποίηση πόρων, εργασιακή ικανότητα και ποιότητα ζωής (QoL) 
συλλέχθηκαν σε μία ανώνυμη ταχυδρομική έρευνα με ερωτηματολόγια. Η έρευνα περιείχε 
ασθενείς από όλα τα στάδια σοβαρότητας της ασθένειας έτσι ώστε να επιτραπεί η εκτίμηση 
των επιδράσεων της εξέλιξης της ασθένειας στα κόστη και στην ποιότητα ζωής. Πιο 
συγκεκριμένα τα κόστη διαχωρίστηκαν ως εξής:
                                               
4 Εσωτερικός θεωρείται ο ασθενής ο οποίος έχει εισαχθεί σε κλινική ή νοσοκομείο για θεραπεία για 
τουλάχιστον μια διανυκτέρευση
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1. Κόστη Υγειονομικής Περίθαλψης (direct health-care costs) : Περιλαμβάνει 
το κόστος της παραμονής στο νοσοκομείο, το κόστος φροντίδας για κινητικά 
κι άλλα θέματα από ιατρούς (φυσικοθεραπευτές, ψυχιάτρους κ.α.), των 
εξετάσεων όπως για παράδειγμα τη μαγνητική τομογραφία και των εξετάσεων 
αίματος. Παράλληλα συμπεριλαμβάνεται το κόστος όλων των φαρμακευτικών 
σκευασμάτων όπως τα τροποποιητικά φάρμακα της ασθένειας (DMDs).
2. Άμεσα μη Υγειονομικά Κόστη (direct non-medical costs) : Σε αυτά τα 
κόστη περιλαμβάνονται οι συνολικές επενδύσεις που γίνονται για την 
τροποποίηση του περιβάλλοντος όπου ζούνε οι ασθενείς, δηλαδή σε κινητικά 
βοηθήματα, μετατροπές στο σπίτι και στο αυτοκίνητο για τη διευκόλυνση του 
ασθενή, καθώς και ειδικές συσκευές  κ.α. Επιπροσθέτως, σε αυτή την 
εκατηγορία υπολογίζεται και το κόστος της άτυπης ή ανεπίσημης φροντίδας
(informal care) που περιλαμβάνει τις επισκέψεις νοσηλευτή και τη βοήθεια 
στο σπίτι.
3. Κόστη παραγωγικότητας : Σε αυτά τα κόστη συμπεριλαμβάνονται οι 
χρηματικές απώλειες της μικρής διάρκειας απουσίας από την εργασία στους 
εργαζόμενους ασθενείς καθώς και της μεγάλης διάρκειας. Ακόμη 
συμπεριλαμβάνονται οι χρηματικές απώλειες από την πρόωρη 
συνταξιοδότηση λόγω της Π.Σ.
Στη γενική μεθοδολογία για τη συνολική εκτίμηση του κόστους της ασθένειας όπως 
αυτή υιοθετείται από την Kobelt et al. (2006) αναφέρεται και στα άυλα κόστη όπως ο πόνος, 
το άγχος, η κατάθλιψη και ο κοινωνικός αποκλεισμός. Στην περίπτωση αυτή, για τον 
υπολογισμό του κόστους δεν υπάρχει κάποιος συμφωνημένος τρόπος για την ποσοτικοποίηση 
του. Η μέθοδος που γίνεται αποδεκτή για τον υπολογισμό του, όπως αναφέρεται από τους 
Henriksson et al. (2000), είναι η μείωση στην ποιότητα ζωής (QoL) λόγω ασθένειας και 
σχετίζεται με το κατώτερο όριο αξίας ενός Ποιοτικώς Σταθμισμένου Έτους Επιβίωσης του 
ατόμου (Quality Adjusted Life Year, QALY). Ο υπολογισμός της απώλειας των QALYs
πραγματοποιείται από τη διαφορά των βαθμολογιών χρησιμότητας μεταξύ ασθενών με 
πολλαπλή σκλήρυνση, στα δείγματα και στον γενικό πληθυσμό. Κάνοντας αντιστοίχιση της 
χρηματικής αξίας για ένα QALY, όπως για παράδειγμα 50.000 euro ή τρεις φορές το κατά 
κεφαλήν ακαθάριστο εγχώριο προϊόν, (κκ ΑΕΠ) (Eichler et al. 2004) τα άυλα κόστη μπορούν 
να υπολογιστούν.
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Στην έρευνα που πραγματοποίησαν οι Kobelt et al. (2006a) για τα κόστη και την 
ποιότητα ζωής των ασθενών με πολλαπλή σκλήρυνση σε εννέα χώρες στην Ευρώπη 
(Αυστρία, Βέλγιο, Γερμανία, Ιταλία, Ολλανδία, Ισπανία, Σουηδία, Ελβετία και Ηνωμένο 
Βασίλειο) υπολογίστηκε το μέσο ετήσιο κόστος ανά ασθενή από την κοινωνική σκοπιά. Τα 
συνολικά κόστη ανά ασθενή είναι μια συνάρτηση της ποσότητας των διαθέσιμων πόρων που 
χρησιμοποιήθηκαν και της μονάδας κόστους και οι συγκρίσεις μεταξύ των χωρών πρέπει να 
είναι πολύ προσεκτικές. Αν τα δεδομένα δεν ήταν συσχετισμένα με τα επίπεδα σοβαρότητας 
της ασθένειας τότε τα κόστη για το συνολικό πληθυσμό με πολλαπλή σκλήρυνση και το μέσο 
κόστος ανά ασθενή δεν θα μπορούσαν να εκτιμηθούν με ακρίβεια. Έτσι παρουσιάστηκαν τα 
συνολικά αποτελέσματα για ασθενείς με ήπια, μέση και σοβαρή ασθένεια (Διάγραμμα 1) 
καθώς και τα επιμέρους κόστη ως ποσοστό των συνολικών (Διάγραμμα 2).  Τα αποτελέσματα 
έδειξαν ότι η μέση ηλικία κυμαίνεται από 45,1 ως 53,4 ετών και όλα τα επίπεδα σοβαρότητας 
της ασθένειας παρουσιάστηκαν. Μεταξύ 16% και 29% των ασθενών ανέφεραν ότι βίωσαν 
τουλάχιστον μια υποτροπή μέσα σε 3 μήνες (πριν τη συλλογή των δεδομένων). Το μερίδιο 
των ασθενών που συνταξιοδοτήθηκαν πρόωρα λόγω της Π.Σ. κυμάνθηκε από 33% ως 45%. 
Η χρησιμοποίηση άμεσων υγειονομικών πόρων (direct medical resources) ποικίλει σημαντικά 
ανάμεσα στις χώρες, ενώ η χρησιμοποίηση των μη υγειονομικών πόρων και υπηρεσιών (non-
medical resources) ήταν συγκρίσιμη ανάμεσα στις χώρες. Η χρησιμοποίηση της ανεπίσημης 
φροντίδας ήταν υψηλά συσχετιζόμενη με τα επίπεδα σοβαρότητας της ασθένειας, αλλά 
μεγαλύτερη επίδραση προέρχεται από τα υγειονομικά συστήματα και τη δομή της 
οικογένειας. Όλοι οι τύποι κόστους αυξάνονται καθώς η ασθένεια επιδεινώνεται. Το 
συνολικό μέσο ετήσιο κόστος ανά ασθενή, σταθμισμένο σε τιμές αγοραστικής δύναμης 
εκτιμήθηκε στα 18.000 ευρώ για την ήπια μορφή ασθένειας (EDSS < 4.0), στα 36.500 ευρώ 
για τη μέτρια μορφή ασθένειας (EDSS 4.0-6.5) και 62.000 ευρώ για τη σοβαρή μορφή 
ασθένειας (EDSS > 7.0).
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Διαγραμμα 1
Πηγή: Kobelt et al (2006, σελ. 922)
Διαγραμμα 2
Πηγή: Kobelt et al. (2006, σελ. 923)
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Οι Patwardhan et al. (2005) έκαναν μια βιβλιογραφική ανασκόπηση για να 
διαπιστώσουν τη σχέση μεταξύ της Διευρυμένης Κλίμακας Κατάστασης Αναπηρίας (EDSS) 
και του κόστους της πολλαπλής σκλήρυνσης και βρήκαν ότι τόσο τα άμεσα κόστη και 
έμμεσα κόστη αυξάνουν συνεχόμενα όσο αυξάνεται η EDSS και αυτή η αύξηση είναι 
ποιοτικά εκθετική. Η αύξηση στα έμμεσα κόστη εμφανίζεται σε χαμηλότερα επίπεδα της 
EDSS κι αυτό είναι αναμενόμενο διότι η πλειοψηφία των έμμεσων κοστών έχει σχέση με τις 
χρηματικές απώλειες στην παραγωγικότητα και φυσικά στα οικονομικώς παραγωγικά χρόνια 
(όπου εμφανίζεται η πολλαπλή σκλήρυνση) ενός ατόμου. Το κόστος μίας υποτροπής που 
συμβαίνει σε κάθε δεδομένο επίπεδο της EDSS υπερβαίνει το κόστος που σχετίζεται με το 
συγκεκριμένο επίπεδο της EDSS.
2.3 Τροποποιητικά Φάρμακα πολλαπλής σκλήρυνσης
Τα τροποποιητικά φάρμακα (Disease-modifying-drugs DMD) για την πολλαπλή 
σκλήρυνση αποτελούν την σύγχρονη θεραπεία για την τροποποίηση της πορείας της 
ασθένειας (Disease-modifying therapies DMT). Σύμφωνα με τη βιβλιογραφία, τέσσερα είναι 
τα φάρμακα τα οποία αποτελούν θεραπεία πρώτης γραμμής. Κατά τους Goldberg et. al. 
(2009) Bell et. al. (2007), Chilcott et al. (2003) oι θεραπείες για την υποτροπιάζουσα
διαλείπουσα πολλαπλή σκλήρυνση γίνονται με την οξική γλατιραμέρη (Glatiramer Acetate), 
την ιντερφερόνη β (interferon beta) – 1a με ενδομυϊκή ένεση (intramuscular injection IFN β-
1a), την ιντερφερόνη β - 1a με υποδόρια ένεση (subcutaneous injection IFN β-1a) και την
ιντερφερόνη β – 1b με υποδόρια ένεση (IFN β-1b subcutaneous injection).
Οι ιντερφερόνες έχουν, εξ ορισμού, αντιικές ιδιότητες, αλλά έχουν επίσης και 
ανοσορρυθμιστικές και αντιπολλαπλασιαστικές ιδιότητες. Η κατάταξη των ιντερφερόνων σε 
IFNα, IFNβ, βασίζεται στην αντιγονικότητα και στις ομοιότητες στην νουκλεοτιδική 
αλληλουχία τους. Υπάρχουν δύο τύποι ιντερφερόνης β όπως αναφέραμε και παραπάνω, η 
IFNβ-1a και η IFNβ-1b που χρησιμοποιούνται για τη θεραπεία της πολλαπλής σκλήρυνσης 
λόγω της ανοσορυθμιστικής τους ιδιότητας να καταστέλλουν την ενεργοποίηση του 
ανοσοποιητικού συστήματος. Οι δύο τύποι ιντερφερόνης μειώνουν τις υποτροπές στην 
πολλαπλή σκλήρυνση και έχουν θετική επίδραση στην καθυστέρηση της εξέλιξης της 
ασθένειας για πάνω από 2 με 3 έτη δοκιμαστικής περιόδου και φυσικά αυτά τα αποτελέσματα 
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σχετίζονται με τη δοσολογία. Για τη δοσολογία γίνεται συζήτηση και έχει γίνει αποδεκτό ότι
η υψηλότερα ανεκτή δοσολογία προτιμάται. (Nuijten et. al. 2002).
Η οξική γλατιραμέρη (Glatiramer Acetate) σύμφωνα με τους Tselis et al.(2007) 
είναι και αυτό ένα ανοσορρυθμιστικό φάρμακο στη θεραπεία της πολλαπλής σκλήρυνσης. 
Περιέχει  ένα συμπολυμερές αμινοξέων στο ίδιο στοιχειομετρικό ποσοστό όπως και στη 
βασική πρωτεΐνη της μυελίνης. Ο μηχανισμός δράσης του δεν είναι εντελώς γνωστός και 
πιθανόν να είναι πολύπλευρος, με εξάλειψη κάποιου πληθυσμού κυττάρων του 
ανοσοποιητικού συστήματος και διέγερση κάποιων άλλων στους ασθενείς. Κάποιοι 
μηχανισμοί εμπεριέχουν αποτελέσματα προστασίας των νεύρων.
    Είναι βασικό να αναφέρουμε σε αυτό το σημείο πως ο Σύλλογος Βρετανών Νευρολόγων 
(Chilcott et al. 2003) έθεσε κριτήρια στη χορηγία ιντερφερόνων βήτα και της οξικής 
γλατιραμέρης αυστηρά μόνο σε ασθενείς οι οποίοι είναι α) ικανοί να περπατούν ανεξάρτητα, 
β) να έχουν τουλάχιστον 2 σοβαρές υποτροπές10 τα τελευταία 2 έτη, γ) να είναι άνω των 18 
ετών καθώς επίσης να μην έχουν αντενδείξεις στα συγκεκριμένα φάρμακα.
2.3.1 Κόστος τροποποιητικών φαρμάκων
Στην έρευνα που πραγματοποίησαν οι Nuijten et al. (2002) για τους ασθενείς στο 
Ηνωμένο Βασίλειο έδειξε, από την σκοπιά του Εθνικού Συστήματος Υγείας, ότι η 
χρησιμοποίηση της ιντερφερόνης β ως προληπτική θεραπεία κατά της πολλαπλής 
σκλήρυνσης αύξησε το συνολικό μέσο κόστος από τις £51.214 (αγγλικές λίρες) στις 
£221.436 ανά ασθενή. Η αποτελεσματικότητα αυξήθηκε από τα 24,9 QALYs στα 28,2 
QALYs, με αποτέλεσμα μια αυξητική σχέση κόστους-αποτελεσματικότητας στις £51,582 ανά 
QALY. Αυτή η μελέτη έδειξε ότι η προληπτική θεραπεία με ιντερφερόνη β σε ασθενείς με 
πολλαπλή σκλήρυνση ίσως να μην δικαιολογείται από την άποψη των οικονομικών της 
υγείας αλλά σχετίζεται με μια βελτιωμένη αποτελεσματικότητα σε σχέση με τη μη 
προληπτική θεραπεία.
Μία προηγούμενη μελέτη από τους Parkin et al. (1998) για την προληπτική θεραπεία 
της υποτροπιάζουσας διαλείπουσας πολλαπλής σκλήρυνσης (RRMS) όπου σε υποθετικά 
μοντέλα, 5 και 10 ετών, έδειξε ότι το πρόσθετο κόστος της ιντερφερόνης β ήταν £43.400 
                                               
10 Ως υποτροπή ορίζεται ως η εμφάνιση νέων συμπτωμάτων ή επιδείνωση των παλαιοτέρων που συνοδεύεται 
από νευρολογική δυσλειτουργία και διαρκεί τουλάχιστον 48 ώρες σε ασθενή που ήταν νευρολογικά 
σταθερός  ή βελτιωνόταν για τουλάχιστον 30 ημέρες (Jacobs et. al 1996)
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όπου αντισταθμίζεται με μία αύξηση κατά 0,13 QALYs, υποδεικνύοντας μια αναλογία 
κόστους-χρησιμότητας £328.300 ανά αποκτηθέν QALY.
    Οι Goldberg et al. (2009) ανέπτυξαν ένα μοντέλο ώστε να συγκρίνουν τη σχετική 
αποτελεσματικότητα και τα επιμέρους κόστη των υποτροπών. Παράλληλα εξετάστηκε η 
εξέλιξη της αναπηρίας και η χρησιμοποίηση των τεσσάρων τροποποιητικών φαρμάκων σε 
ένα διετές ορίζοντα. Οι υγειονομικές εξοικονομήσεις υπολογίστηκαν σαν κόστη που 
εξοικονομήθηκαν λόγω των υποτροπών που αποφεύχθηκαν και την πρόληψη σε επόμενα 
βήματα της εξέλιξης της αναπηρίας (EDSS). Σε αυτή τη μελέτη το κόστος της υποτροπής 
υπολογίστηκε στα $4.682 και το κόστος ανά βήμα εξέλιξης αναπηρίας στα $1.788. Ο 
πρωταρχικός οικονομικός στόχος ήταν να υπολογιστεί το κόστος ανά υποτροπή που 
αποφεύχθηκε. Στα αποτελέσματα της έρευνας, ασθενείς που δεν ακολούθησαν θεραπεία με 
τροποποιητικά φάρμακα, προβλέφθηκε ότι βίωσαν 2,55 υποτροπές με 0,44 βήματα στην 
εξέλιξη της ασθένειας (EDSS) σε ένα διάστημα 2 ετών. Με διετή θεραπεία με τα 
τροποποιητικά φάρμακα οι μειώσεις στις κλινικές υποτροπές με οξική γλατιραμέρη ήταν 0,66 
ενώ με την ιντερφερόνη βήτα – 1α με ενδομυϊκή ένεση (IFN β – 1a IM injection) ήταν 0,42 
υποτροπές. Θεραπεία με ιντερφερόνη βήτα – 1α με υποδόρια ένεση (IFN β-1a SC injection) 
ήταν 0,74 ενώ με ιντερφερόνη βήτα – 1β ήταν 0,70. Επίσης στη διετή θεραπεία με τα 
τροποποιητικά φάρμακα που αναφέραμε παρουσιάστηκε μείωση στην Διευρυμένη Κλίμακα 
Κατάστασης Αναπηρίας κατά 0,05 για την οξική γλατιραμέρη, 0,15 για την IFN β-1a
ενδομυϊκή ένεση, 0,12 με IFN β-1a με υποδόρια ένεση και 0,11 με IFN β-1b. Στην περίπτωση 
της έρευνας αυτής η IFN β-1a SC injection, η  IFN β-1b SC injection και η οξική 
γλατιραμέρη είχαν τα πιο ευνοϊκά κόστη ανά αποφευχθείσα υποτροπή ($80.589, $87.061 και 
$88.310 αντίστοιχα) ενώ η IFN β-1a ΙΜ injection είχε το μεγαλύτερο λόγο κόστους-
αποτελεσματικότητας ($141.721 ανά αποφευχθείσα υποτροπή).
      Οι Bell et al. (2007) εκτίμησαν το οικονομικό αποτέλεσμα τεσσάρων θεραπειών (SC GA, 
IM IFN β–1a, SC IFN β-1a, SC IFN β-1b) σε ασθενείς με υποτροπιάζουσα διαλείπουσα 
πολλαπλή σκλήρυνση (RRMS) και το επιπρόσθετο κόστος ανά QALY ήταν $258.465, 
$303.968, $416.301 και $310.691 αντίστοιχα για τα ανοσορυθμιστικά φάρμακα. Το 
φαρμακο-οικονομονικό μοντέλο που ανέπτυξαν έδειξε πως η οξική γλατιραμέρη με υποδόρια 
ένεση (SC GA) ήταν η καλύτερη θεραπεία από τις τέσσερις που προαναφέρθηκαν στη 
διαχείριση της πολλαπλής σκλήρυνσης και οδήγησε σε καλύτερα αποτελέσματα από τη 
διαχείριση του συμπτώματος. Η ανάλυση ευαισθησίας έδειξε ότι το μοντέλο ήταν ευαίσθητο 
σε αλλαγές  σε έναν αριθμό βασικών παραμέτρων και σαν αποτέλεσμα αυτές οι αλλαγές σε 
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αυτές τις βασικές παραμέτρους θα επηρέαζε τα αποτελέσματα κόστους-
αποτελεσματικότητας.
Συνεχίζοντας τις συγκρίσεις των θεραπειών έρχεται να προστεθεί στις ήδη αποδεκτές 
τροποποιητικές θεραπείες το natalizumab. Το natalizumab κατά τους Chiao E. και Meyer K. 
(2009) παρέχει ένα διαφορετικό μηχανισμό δράσης από τις άλλες θεραπείες και έχει δείξει 
μεγαλύτερη αποτελεσματικότητα αλλά σχετίζεται και με υψηλότερο κόστος. Συστήνεται 
κυρίως σε ασθενείς με ανεπαρκή ανταπόκριση ή που αδυνατούν να δεχτούν εναλλακτικές 
θεραπείες. Το natalizumab εγκρίθηκε από τον Ευρωπαϊκό Οργανισμό Φαρμάκων το 2006 για 
την θεραπεία της υποτροπιάζουσας διαλείπουσας πολλαπλής σκλήρυνσης και έδειξε μια 
σημαντική μείωση στον ετήσιο ρυθμό των κλινικών υποτροπών κατά 67% σε έρευνα 2 ετών 
έναντι εικονικών φαρμάκων (placebo). Τα αποτελέσματα της συγκριτικής έρευνας τους με τις 
άλλες τέσσερις θεραπείες έδειξαν ένα συνολικό κόστος, σε βάθος 2 ετών, για το natalizumab
στα $72.120, για την IM IFNβ-1a στα $56.790, για την IFNβ-1b στα $56.773, για την GA
$57.180 ενώ για την SC IFNβ-1a στα $58.538. Το κόστος ανά αποφευχθείσα υποτροπή ήταν 
η χαμηλότερη για το natalizumab ($56.594) ενώ για τις IFNβ-1b,  IM IFNβ-1a,  SC IFNβ-1a, 
GA το κόστος ήταν $87.791, $93.306, $96.178 και $103.665 αντίστοιχα.
2.3.2 Αποτελεσματικότητα τροποποιητικών φαρμάκων
Η αποτελεσματικότητα των τροποποιητικών φαρμάκων που αναφέρθηκαν παραπάνω 
μετράται από τις κλινικές δοκιμές που έχουν συμβεί τα τελευταία 20 χρόνια και αποτελούν 
κριτήριο για την επιλογή της κατάλληλης θεραπείας για την πολλαπλή σκλήρυνση. Το δείγμα 
ασθενών που επιλέγεται για εξέταση έχει κοινό ιστορικό ασθένειας για τουλάχιστον 1 με 2 
χρόνια.
Μια από τις πρώτες κλινικές δοκιμές της ιντερφερόνης β-1b (The IFNB Multiple
Sclerosis Group 1993) έδειξε την αποτελεσματικότητα της στην υποτροπιάζουσα 
διαλείπουσα πολλαπλή σκλήρυνση σε ένα δείγμα ασθενών (372) που βρίσκονταν στην 
κλίμακα της EDSS από 0 – 5.5 και με τουλάχιστον 2 υποτροπές τα 2 προηγούμενα χρόνια. Τα 
πρώτα αποτελέσματα έδειξαν τη στατιστικώς σημαντική μείωση στον ετήσιο ρυθμό 
υποτροπών είτε με χαμηλή είτε με υψηλή δοσολογία φαρμάκου έναντι εικονικού φαρμάκου 
(placebo) Ειδικότερα, στη χαμηλή δοσολογία ο ετήσιος ρυθμός υποτροπών των ασθενών 
ήταν 1.17 και 0.84 με την υψηλή δοσολογία ενώ με τη χορήγηση εικονικού φαρμάκου ήταν 
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1.27. Παρά τη μείωση αυτή, δεν μπορούσε να διαπιστωθεί κάποια σημαντική αλλαγή στην 
κλίμακα αναπηρίας EDSS  σε αυτή την κλινική δοκιμή. Παράλληλα όμως σε συνεχείς 
μαγνητικές τομογραφίες παρατηρήθηκε στατιστικώς σημαντική μείωση της πολλαπλής 
σκλήρυνσης στους ασθενείς με υψηλή δοσολογία.
Στην κλινική μελέτη των Jacobs et al. (1996) σχετικά με την ιντερφερόνη β – 1a
(ενδομυϊκά) για την υποτροπιάζουσα διαλείπουσα πολλαπλή σκλήρυνση σε 301 ασθενείς 
έδειξε ότι υφίσταται στατιστικώς σημαντική καθυστέρηση στη χρονική διάρκεια της εξέλιξης 
αναπηρίας σύμφωνα με την EDSS. Παράλληλα διαπιστώθηκε ότι οι ασθενείς είχαν 
στατιστικώς σημαντικές μειώσεις στον ετήσιο ρυθμό υποτροπών. Πιο συγκεκριμένα, ο 
ετήσιος ρυθμός υποτροπών ήταν 0.90 στους ασθενείς που χορηγήθηκαν εικονικό φάρμακο 
και 0.61 στους ασθενείς που χορηγήθηκαν ιντερφερόνη β – 1a. Παρατηρήθηκαν λιγότερες 
εγκεφαλικές βλάβες σύμφωνα με μαγνητικές τομογραφίες καθώς και μείωση στη 
συσσώρευση της μόνιμης φυσικής ανικανότητας των ασθενών. Αναλυτικότερα η κλινική 
μελέτη έδειξε ότι η εξέλιξη στην ασθένεια καθυστερεί χρονικά με την ιντερφερόνη β – 1a και 
ειδικότερα εκτιμήθηκε ότι το 34,9% των ασθενών προχώρησε κατά μια μονάδα στην 
κατάσταση αναπηρίας EDSS έναντι 21,9% με ιντερφερόνη β – 1a.
Στα ίδια αποτελέσματα κατέληξε για το ίδιο φάρμακο κατέληξε και η ομάδα μελέτης 
PRISMS (Prevention of Relapses and Disability by Interferon β – 1a Subcutaneously in
Multiple Sclerosis Study Group 1998) αποδεικνύοντας την αποτελεσματικότητα της 
θεραπείας. Πιο συγκεκριμένα ο μέσος αριθμός υποτροπών ανά ασθενή με θεραπεία στη 
χαμηλή δοσολογία (22 μg) ήταν 1.82 ενώ στη μεγάλη (44 μg) ήταν 1.73. Αντίθετα στους 
ασθενείς με εικονικό φάρμακο ο αριθμός ήταν 2.56. Επίσης η χρονική διάρκεια μέχρι την 
εμφάνιση της πρώτης υποτροπής παρατάθηκε κατά 3 και 5 μήνες αντίστοιχα. Τέλος, η 
συσσωρευμένη επιβάρυνση της ασθένειας καθώς και οι εγκεφαλικές βλάβες ήταν λιγότερες 
στους ασθενείς κατά την χορήγηση και της υψηλής αλλά και χαμηλής δοσολογίας.
Στην κλινική δοκιμή που μελετήθηκε από τους Johnson et al. (1995) για την οξική 
γλατιραμέρη (GA) σε δείγμα ασθενών (251) με τα ίδια χαρακτηριστικά όπως στις παραπάνω 
δοκιμές είχε θετικά αποτελέσματα με μείωση (στατιστικώς σημαντική) των υποτροπών σε 
έναν διετές ορίζοντα. Η χορήγηση 20 μg GA υποδόρια σε 125 ασθενείς ο ετήσιος ρυθμός 
υποτροπών ήταν 0.59 έναντι 0.84 σε 126 ασθενείς με χορήγηση εικονικού φαρμάκου. Η 
νευρολογική δυσλειτουργία, όπως αυτή μετρήθηκε από την EDSS, εξελίχθηκε θετικά και οι 
ασθενείς είχαν θετική ανταπόκριση στην θεραπεία. Σε μια ακόμη κλινική δοκιμή (Johnson et
al. 1998) αποδείχτηκε ότι η εκτεταμένη χρήση της οξικής γλατιραμέρης διατηρεί την κλινική 
της δράση στο ρυθμό υποτροπών και το επίπεδο της αναπηρίας. Πιο συγκεκριμένα, καθ' όλη 
Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
09/12/2017 05:22:04 EET - 137.108.70.7
27
τη διάρκεια της περιόδου της μελέτης, ο ρυθμός υποτροπών ήταν 32% χαμηλότερος με την 
οξική γλατιραμέρη από ότι με το εικονικό φάρμακο. Το ποσοστό των ασθενών που έδειξαν 
παρατεταμένη εξέλιξη ανικανότητας (που αυτή ορίζεται ως μια αύξηση μεγαλύτερη της 1 
μονάδας στην EDSS) ήταν 23,2% έναντι 29,4% του εικονικού φαρμάκου. Αυτή η διαφορά 
δεν ήταν σημαντική σε σύγκριση με την αντίστοιχη διαφορά που υπήρχε στη μελέτη της 
ομάδας PRISMS.
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Κεφάλαιο 3
3.1 Ανασκόπηση Μεθοδολογίας
Για να πραγματοποιηθεί μια ανάλυση κόστους χρησιμότητας (cost utility analysis, 
CUA) φαρμακευτικών θεραπειών θα πρέπει να μετρηθεί η διαφορά χρησιμότητας (utility)
που το άτομο θα έχει από την «παρέμβαση» της θεραπείας. Όπως γνωρίζουμε από την 
οικονομική θεωρία ότι τα άτομα επιδιώκουν τη μεγιστοποίηση της χρησιμότητας τους.. Οι 
μετρήσεις χρησιμότητας έχουν εφαρμοστεί σε πολλές αναλύσεις κόστους 
αποτελεσματικότητας για διάφορες φαρμακευτικές θεραπείες συμπεριλαμβανομένου και των 
τροποποιητικών φαρμάκων για την πολλαπλή σκλήρυνση. 
Κατά τον Drummond (2005) o όρος χρησιμότητα ήταν συνδεδεμένος με την 
προτίμηση. Όσο πιο προτιμητέα είναι μία έκβαση, τόσο μεγαλύτερη χρησιμότητα της 
αντιστοιχεί. Η μέτρηση των προτιμήσεων μπορεί να είναι τακτική ή απόλυτη. Όταν μιλάμε 
για τακτική προτίμηση τότε οι εκβάσεις θα πρέπει να εκφράζονται από την λιγότερη στην 
περισσότερη προτιμούμενη, ενώ όταν αναφερόμαστε σε απόλυτη τότε κάθε έκβαση θα πρέπει 
να αντιπροσωπεύεται από έναν αριθμό, ο οποίος αντιπροσωπεύει την ένταση της προτίμησης.
Οι προτιμήσεις για την κατάσταση υγείας μετρούνται σε μια κλίματα με όριο το 1.0 
που αντιπροσωπεύει την τέλεια κατάσταση υγείας ως το 0.0 που αντιπροσωπεύει το θάνατο. 
Αρνητικές βαθμολογήσεις επιτρέπονται για καταστάσεις «χειρότερες από το θάνατο» (π.χ. ο 
συνεχής ανυπόφορος πόνος).
Σκοπός των μεθόδων οικονομικής αξιολόγησης είναι να μετρήσουν την 
αποδοτικότητα των υγειονομικών παρεμβάσεων. Το κόστος των παρεμβάσεων αυτών 
συμπεριλαμβάνει διάφορα κόστη και αυτά συγκρίνονται με την επιπρόσθετη χρησιμότητα 
που προσφέρουν στον ασθενή. Τα κόστη μπορούν να διακριθούν σε άμεσα, έμμεσα και άϋλα 
όπως αυτά περιγράφηκαν στο υποκεφάλαιο 2.2. Στην έρευνα μας χρησιμοποιούμε ένα άμεσο 
κόστος που είναι το φαρμακευτικό θέλοντας να δώσουμε έμφαση στην επιπρόσθετη 
χρησιμότητα του.
Η ανάλυση κόστους χρησιμότητας (CUA) έχει πρωταρχικό σκοπό την έκφραση της 
βελτιωμένης ποιότητας ζωής (QOL) εναλλακτικών «παρεμβάσεων» (π..χ Α και Β) ανά 
μονάδα κόστους και είναι όμοια με την ανάλυση κόστους αποτελεσματικότητας. Κύριο 
χαρακτηριστικό της CUA είναι η μέτρηση των συνεπειών σε όρους χρησιμοτήτων. Οι 
χρησιμότητες (u) που αναφέρονται ως ατομικές προτιμήσεις για τις καταστάσεις υγείας υπό 
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αβεβαιότητα μπορούν να συνοψιστούν σε μια βαθμολόγηση όπου 0 1u  και σε 
συνδυασμό της χρονικής διάρκειας των καταστάσεων υγείας γίνεται ο υπολογισμός των 
«ποιοτικώς σταθμισμένων έτη ζωής» (Quality Adjusted Life Years, QALYs). Έχοντας 
υπολογίσει κόστη και QALYs ένας λόγος κόστους χρησιμότητας υπολογίζεται ως εξής: 
cos cosA B
A B
ratio
ts ts
Cost utility
QALYs QALYs
  
3.2 Μέθοδοι μέτρησης χρησιμοτήτων
Κατά τον Torrance (1986) οι μέθοδοι μέτρησης χρησιμότητας περιέχουν μια 
παρουσίαση ενός υποκειμένου με περιγραφές διαφόρων καταστάσεων υγείας εξάγοντας 
έμμεσα ή άμεσα τις προτιμήσεις του υποκειμένου για τις καταστάσεις υγείας. Κάθε 
περιγραφή μιας κατάστασης υγείας θα πρέπει να είναι λειτουργικά ορισμένη και κατανοητή. 
Παράλληλα η διαδικασία μέτρησης πρέπει να ορίζει την χρονική στιγμή της έναρξης της 
κατάστασης υγείας, τη διάρκεια της κατάστασης και την διάγνωση στο τι ακολουθεί την 
κατάσταση αυτή. 
Οι τακτικές προτιμήσεις είναι απλό να μετρηθούν. Ένα άτομο απλά ρωτάει το 
υποκείμενο να κατατάξει κατά σειρά τις εκβάσεις υγείας από την πιο προτιμούμενη μέχρι τη 
λιγότερη προτιμούμενη και δεύτερον να τοποθετήσουν τις εκβάσεις σε μία κλίμακα, έτσι 
ώστε τα διαστήματα ή αποστάσεις ανάμεσα σε κάθε θέση να αντιστοιχούν στις διάφορες 
προτιμήσεις έτσι όπως τις εκλαμβάνει το υποκείμενο.
3.2.1 Κλίμακα κατάταξης (rating scale)
O Torrance (1986) αναφέρει πως μια τυπική κλίμακα κατάταξης περιέχει μια γραμμή 
σε μια σελίδα με σαφώς ορισμένα σημεία. Η περισσότερο προτιμούμενη έκβαση τοποθετείται 
στη μια άκρη και η λιγότερο προτιμούμενη στην άλλη. Οι υπόλοιπες εκβάσεις τοποθετούνται 
πάνω στη γραμμή ανάμεσα σε αυτές τις δύο εκβάσεις σύμφωνα με τις προτιμήσεις του 
ατόμου κι έτσι αυτά τα διαστήματα μεταξύ των τοποθετήσεων ανταποκρίνονται στις 
διαφορετικές προτιμήσεις έτσι όπως τις αντιλαμβάνεται το άτομο. Υπάρχουν κι άλλες 
εκδοχές αυτής της διαδικασίας όπως οι κατηγορίες κατάταξης (category method). Σε αυτή τη 
μέθοδο περιέχεται ένας αριθμός κατηγοριών (π.χ. 11 κατηγορίες) όπου η κατηγορία 1 
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αντιπροσωπεύει την περισσότερο προτιμούμενη έκβαση υγείας και η κατηγορία 11 την 
λιγότερο προτιμούμενη έκβαση, ενώ οι άλλες κατηγορίες βρίσκονται ανάμεσα ώστε να 
αντικατοπτρίζει την πιο κατάλληλη κατάσταση του υποκειμένου, υποθέτοντας ισόποση 
μεταβολή μεταξύ των κατηγοριών. Άλλη μια εκδοχή είναι εκείνη της οπτικής αναλογικής
κλίμακας (Visual Analogue Scale) με μια διαβάθμιση από το 0 ως το 100 όπου αποτελεί και 
εργαλείο της EuroQol (1990).
Οι προτιμήσεις για τις χρόνιες καταστάσεις μπορούν να μετρηθούν σε κλίμακα 
κατάταξης. Οι χρόνιες καταστάσεις περιγράφονται στο υποκείμενο ως μη αναστρέψιμες κι 
αυτό διότι θεωρούνται μόνιμες μετά από την έναρξη της ασθένειας μέχρι το θάνατο. Στο 
υποκείμενο πρέπει να δοθεί η ηλικία έναρξης και η ηλικία θανάτου, οι οποίες θα πρέπει να 
είναι ίδιες για όλες τις καταστάσεις που μετριούνται μαζί, η μία σε σχέση με την άλλη, στο 
πλαίσιο ενός συνόλου. Καταστάσεις με διαφορετικές ηλικίες έναρξης και θανάτου μπορούν 
να μετρηθούν αλλά ομαδοποιώντας σε πολλαπλά σύνολα. Σε κάθε σύνολο προστίθενται δύο 
επιπλέον χρόνιες καταστάσεις, οι οποίες αποτελούν τις καταστάσεις αναφοράς της κλίμακας 
και είναι η υγεία (κατά την ηλικία έναρξης μέχρι την ηλικία θανάτου) και ο θάνατος (κατά 
την ηλικία της έναρξης).
Ζητείται από το υποκείμενο να διαλέξει την καλύτερη δυνατή κατάσταση υγείας από 
το σύνολο, που θεωρείται λογικά η φυσιολογική υγιής ζωή και η χειρότερη κατάσταση που 
ίσως να θεωρείται ο θάνατος, ίσως και όχι. Έπειτα, ζητείται να τοποθετήσει τις άλλες 
καταστάσεις στην κλίμακα κατάταξης, τη μία σε σχέση με τις άλλες, έτσι ώστε οι αποστάσεις 
ανάμεσα σε κάθε σημείο να αναλογούν στις διαφορές που αποδίδει. Η κλίμακα κατάταξης 
μετριέται από το 0 ως το 1 κι αν ο θάνατος θεωρηθεί η χειρότερη κατάσταση υγείας τότε 
τοποθετείται στο 0 και οι αξίες προτίμησης για τις υπόλοιπες εκβάσεις υγείας κατανέμονται 
μέχρι το 1. Αν όμως ο θάνατος δεν θεωρηθεί ως η χειρότερη έκβαση και τοποθετηθεί σε 
κάποιο ενδιάμεσο σημείο της κλίμακας, έστω d, τότε οι αξίες προτίμησης για τις άλλες 
καταστάσεις προκύπτουν από τον τύπο:
( )
(1 )
x d
d


Όπου x είναι το σημείο στο οποίο έχει τοποθετηθεί η κατάσταση υγείας του υποκειμένου 
πάνω στην κλίμακα. Ανάλογη διαδικασία ακολουθείται για τις προσωρινές καταστάσεις 
υγείας.
Αν τα αξιολογούμενα προγράμματα περιλαμβάνουν μόνο τη νοσηρότητα και όχι τη 
θνησιμότητα και εφόσον τα ευρήματα δεν χρειάζονται σύγκριση με προγράμματα που 
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περιλαμβάνουν θνησιμότητα τότε επαρκεί η διαδικασία που περιγράφηκε παραπάνω για τις 
προσωρινές καταστάσεις υγείας.
Σε μία έρευνα που έκαναν οι Goosens et al. (1999) σχετικά με τις χρησιμότητες των 
ασθενών με μυοσκελετικούς πόνους μέτρησαν την ποιότητα ζωής χρησιμοποιώντας το 
Ερωτηματολόγιο Μέτρησης Χρησιμοτήτων του Μάαστριχτ (Maastricht Utility Measurement
Questionnaire) το οποίο είχαν χρησιμοποιήσει οι Bakker et al. (1995) για την ινομυαλγία11. 
Το MUMQ περιέχει περιγραφή της συσχετιζόμενης με την υγεία ποιότητα ζωής σε έξι 
διαστάσεις12 και η αξιολόγηση των καταστάσεων υγείας γίνεται με την μέθοδο της κλίμακας 
κατάταξης και τη μέθοδο παιγνίων (standard gamble). Η κάθε διάσταση περιέχει 5 επίπεδα 
όπου το 1 περιγράφει το καλύτερο επίπεδο και το 5 το χειρότερο. Ο συνδυασμός των 
επιπέδων όπως αυτά καταγράφονται από τους ασθενείς χρησιμοποιήθηκε στον ορισμό των 
καταστάσεων υγείας τους. Με τη μέθοδο κλίμακας κατάταξης ζητήθηκε από τους ασθενείς να 
τοποθετήσουν την κατάσταση υγείας τους (όπως αυτή ορίστηκε από τις διαστάσεις και τα 
επίπεδα) σε μια κλίμακα που οπτικά μοιάζει σαν ένα θερμόμετρο με κατώτατο όριο το 0 
(αντιπροσωπεύει το θάνατο) και ανώτατο όριο το 100 (αντιπροσωπεύει την τέλεια υγεία). Η 
τιμή που τοποθετείται σε αυτή την κλίμακα ισούται άμεσα με την τιμή της χρησιμότητας.
Αυτό γίνεται κάτω από την υπόθεση ότι η διαφορά της υγείας του κάθε ατόμου για 
παράδειγμα από 40 και 50 ισούται με τη διαφορά μεταξύ 60 και 70.
3.2.2 Η Μέθοδος των παιγνίων (Standard Gamble)
Η μέθοδος των παιγνίων είναι μια κλασσική μέθοδο για τη μέτρηση των απόλυτων 
προτιμήσεων. Βασίζεται στα θεμελιώδη αξιώματα της θεωρίας των χρησιμοτήτων που 
παρουσιάστηκε για πρώτη φορά από τους von Neumann και Morgerstern (1953). Η μέθοδος 
μπορεί να χρησιμοποιηθεί σε χρόνιες καταστάσεις αλλά η μέθοδος ποικίλει ανάλογα με το αν 
η χρόνια κατάσταση είναι προτιμότερη από το θάνατο. Το σχήμα 3.1 δείχνει την περίπτωση 
όπου η χρόνια κατάσταση είναι προτιμότερη από το θάνατο. Το υποκείμενο έχει 2 
εναλλακτικές επιλογές. Η επιλογή 1 είναι η θεραπεία με δύο πιθανά αποτελέσματα: Είτε ο 
ασθενής επανέρχεται σε κατάσταση φυσιολογικής υγείας και ζει επιπρόσθετα t έτη με 
πιθανότητα p, είτε ο ασθενής πεθαίνει αμέσως με πιθανότητα 1-p. Η επιλογή 2 έχει δεδομένο 
                                               
11 Μορφή ρευματισμού που προσβάλει τους μυς και τους συνδέσμους
12 1. Καθημερινές Δραστηριότητες 2. Αυτοεξυπηρέτηση 3. συναισθήματα 4. δραστηριότητες ελεύθερου χρόνου 
5. πόνος και άλλες ενοχλήσεις 6. παρενέργειες θεραπειών 
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αποτέλεσμα  που είναι η χρόνια κατάσταση i εφ’ όρου ζωής. Η πιθανότητα p διαφοροποιείται 
μέχρι ο ερωτώμενος να είναι αδιάφορος μεταξύ των δυο εναλλακτικών και σε αυτό το σημείο 
η απαιτούμενη βαθμολογία προτίμησης για την κατάσταση i είναι απλά p. Άρα η κατάσταση 
υγείας (hi) θα ισούται με p.
ih p (1)
Το hi μετριέται σε μια κλίμακα χρησιμότητας όπου η απόλυτη υγεία για t έτη ισούται 
με 1 και ο θάνατος με 0,0.
Σχήμα 3.1
Πηγή: Torrance  (1986 σελ. 20)
Το Σχήμα 3.1 μας δείχνει τη βασική μορφή της μεθόδου των παιγνίων. Ωστόσο, 
τροποποιήσεις αυτής της μορφής είναι δυνατές. Για παράδειγμα, δεν είναι απαραίτητο ότι οι 
δύο εκβάσεις του παιγνίου είναι ο θάνατος και η υγεία.
Για χρόνιες καταστάσεις που θεωρούνται χειρότερες από το θάνατο η μέθοδος των 
παιγνίων πρέπει να τροποποιηθεί (Σχήμα 3.2). Εδώ η αβέβαιη επιλογή οδηγεί σε εκβάσεις 
φυσιολογικής υγείας ή στην κατάσταση i με πιθανότητες p και 1-p, ενώ η βέβαιη έκβαση 
είναι ο θάνατος. Ένας τρόπος ώστε να παρουσιάσουμε αυτή την επιλογή είναι να ζητήσουμε 
από το υποκείμενο να φανταστεί ότι πάσχει από μία ταχέως επιδεινούμενη ασθένεια που 
χωρίς θεραπεία οδηγεί σε θάνατο. Ωστόσο, υπάρχει και η θεραπεία με πιθανότητα p για ίαση 
του υποκειμένου και η πιθανότητα 1-p που αφήνει το υποκείμενο σε αμετάκλητα στη χρόνια 
κατάσταση i. H πιθανότητα p διαφοροποιείται ωσότου το υποκείμενο να είναι αδιάφορο 
μεταξύ των δύο εναλλακτικών επιλογών και σε αυτό το σημείο η βαθμολογία της προτίμησης 
για την κατάσταση i δίνεται από:
Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
09/12/2017 05:22:04 EET - 137.108.70.7
33
1i
p
h
p
 
(2)
Σχήμα 3.2
Πηγή: Torrance (1986, σελ. 22)
Για τις προσωρινές καταστάσεις, οι προτιμήσεις μπορούν να μετρηθούν η μία σε 
σχέση με την άλλη (Σχήμα 3.3). Εδώ οι ενδιάμεσες καταστάσεις i μετρούνται σε σχέση με 
την καλύτερη κατάσταση (healthy) και την χειρότερη κατάσταση (temporary state j). 
Απαραίτητη προϋπόθεση για όλες τις καταστάσεις υγείας είναι ότι θα πρέπει να έχουν την 
ίδια διάρκεια, την οποία ακολουθεί μια συνήθης κατάσταση (healthy). Στη βασική μορφή που 
παρουσιάζεται στο Σχήμα 3.3 ο τύπος που μας δίνει τη χρησιμότητα της κατάστασης i είναι:
(1 )i jh p p h   (3)
Όπου ih η κατάσταση που μετράμε και jh η χειρότερη κατάσταση.
Στη σχέση (3) αν υποθέσουμε ότι ο θάνατος δεν αποτελεί παράγοντα σχετικά με την 
αξιοποίηση των χρησιμοτήτων η 0jh  . Άρα:
ih p (4)
Ωστόσο αν θέλουμε να συσχετίσουμε τις τιμές αυτές με την κλίμακα υγείας-θανάτου (1 -
0.0), τότε η χείριστη από τις προσωρινές καταστάσεις (j) πρέπει να επαναπροσδιοριστεί ως 
χρόνια κατάσταση μικρής διάρκειας (που ακολουθείται από το θάνατο) και να μετρηθεί στην 
κλίμακα 0.0-1 με βάση τη μέθοδο που περιγράψαμε για τις χρόνιες καταστάσεις. Με αυτό τον 
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τρόπο προκύπτει η τιμή για την jh και έτσι μπορεί να χρησιμοποιηθεί στη σχέση (3) έτσι 
ώστε να υπολογιστεί η τιμή της ih .
Σχήμα 3.3
Πηγή: Torrance (1986, σελ. 22)
Οι Dolan et al. (1996) προσπάθησαν να αξιολογήσουν τις καταστάσεις υγείας του EQ-
5D με τη μέθοδο των παιγνίων σε ένα δείγμα ατόμων από 11 διαφορετικές περιοχές στο 
Ηνωμένο Βασίλειο. Η πρωταρχική διαδικασία για τον ερωτώμενο ήταν να αξιολογήσει την 
κατάσταση υγείας του βάσει του ΕQ-5D και να κατατάξει 8 καταστάσεις υγείας από την 
καλύτερη στη χειρότερη (11111, 21111, 11122, 21221, 21232, 22323, 33333). Οι 
ερωτώμενοι, παράλληλα, μέτρησαν την κατάσταση υγείας τους στην οπτική αναλογική 
κλίμακα και έπειτα να τοποθετήσουν τις 8 καταστάσεις στην οπτική κλίμακα έτσι ώστε να 
φανούν καθαρά οι διαφορές όπως τις εκλαμβάνει το κάθε άτομο. Η βασική αρχή της οπτικής 
αναλογικής κλίμακας ήταν κυρίως για να εξοικειωθούν οι ερωτώμενοι με τις περιγραφές των 
καταστάσεων υγείας και να ελεγχθεί η συγκρισιμότητα μεταξύ διαφορετικών δειγμάτων. 
Προκειμένου να αξιολογηθούν αυτές οι καταστάσεις υγείας (αφαιρώντας την κατάσταση 
11111 και τον ξαφνικό «Θάνατο» 33333) εφαρμόστηκε η μέθοδος των παιγνίων όπου ο 
ερωτώμενος υπέθετε ότι κάθε κατάσταση υγείας διαρκούσε 10 έτη χωρίς καμία αλλαγή όπου 
ακολουθούσε ο θάνατος. Η διαδικασία για τον ερωτώμενο ήταν να διαλέξει μεταξύ μιας 
σίγουρης ενδιάμεσης κατάστασης υγείας και μιας αβέβαιης θεραπείας με δύο πιθανά 
αποτελέσματα, όπου το ένα θα ήταν η καλύτερη κατάσταση υγείας από της σίγουρης 
κατάστασης και το άλλο μια χειρότερη κατάσταση. Ο σκοπός είναι να βρεθεί η πιθανότητα 
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στην οποία ο ερωτώμενος είναι αδιάφορος μεταξύ της σίγουρης ενδιάμεσης κατάστασης και 
της αποδοχής της θεραπείας. Όταν τα δυο πιθανά αποτελέσματα της θεραπείας είναι η 
πλήρης υγεία και ο θάνατος τότε οι χρησιμότητες αυθαίρετα προσδιορίζονται ως 1 και 0 
αντίστοιχα. Η χρησιμότητα της ενδιάμεσης κατάστασης, hb , όπου κατατάσσεται ως καλύτερη 
από το θάνατο, ορίζεται από την πιθανότητα στην οποία ο ερωτώμενος είναι αδιάφορος 
μεταξύ της hb και της θεραπείας.
Η μέθοδος  των παιγνίων εφαρμόστηκε από τους Goosens et al. (1999) στην ίδια 
μελέτη που εφάρμοσαν την κλίμακα κατάταξης για την ποιότητα ζωής των ασθενών για 
μυοσκελετικούς πόνους. Οι ασθενείς έχοντας αξιολογήσει την κατάσταση υγείας τους 
(σύμφωνα με το ερωτηματολόγιο) καλούνταν να επιλέξουν μεταξύ δύο εναλλακτικών εάν η 
υγεία τους είχε βελτιωθεί. Η μια εναλλακτική ήταν να παραμείνουν στην κατάσταση υγείας 
που βρίσκονταν και η άλλη ήταν να ακολουθήσουν θεραπευτική αγωγή με πιθανότητα p να 
επιστρέψουν σε κατάσταση τέλειας υγείας και πιθανότητα 1-p να υποτροπιάσουν 
επιστρέφοντας στην κατάσταση που βρίσκονταν αρχικά. Οι Bakker et al. (1995) στη μελέτη 
τους για τη μέτρηση χρησιμοτήτων σε ασθενείς με ινομυαλγία χρησιμοποίησαν τη μέθοδο 
παιγνίων ώστε να εξάγουν τη βαθμολόγηση των χρησιμοτήτων.
3.2.3 Μέθοδος ισοδύναμου χρόνου ή χρονικού ανισταθμίσματος (Time Trade Off
method)
Η μέθοδος χρονικού αντισταθμίσματος (TTO) αναπτύχθηκε συγκεκριμένα για χρήση 
στον χώρο της υγειονομικής περίθαλψης από τους Torrance et al. (1972). Έχει επικυρωθεί 
έναντι της μεθόδου των παιγνίων και έχει αποδειχθεί ότι αποδίδει παρόμοια αποτελέσματα. 
Είναι μια τεχνική με απεριόριστες δυνατότητες, που σε αντίθεση με την κλίμακα κατάταξης 
όπου το υποκείμενο καταγράφει την βαθμολογία της προτίμησης του ρητά, η ΤΤΟ εξάγει τις 
βαθμολογίες προτιμήσεων ρητά βάσει των απαντήσεων του υποκειμένου σε αποφάσεις 
καταστάσεων. Ωστόσο, συγκρινόμενη με την μέθοδο παιγνίων, η ΤΤΟ έχει το πλεονέκτημα 
της πιο εύκολης χρήσης.
Η εφαρμογή της ΤΤΟ για τις χρόνιες καταστάσεις που θεωρούνται καλύτερες από το 
θάνατο (Σχήμα 3.4) έχει την εξής δομή. Το υποκείμενο έχει δύο εναλλακτικές. Η επιλογή 1 
είναι η χρόνια κατάσταση i για έτη t (όπου το t αντιπροσωπεύει το προσδόκιμο ζωής) που 
ακολουθείται από το θάνατο, και η επιλογή 2 με υγεία και x έτη ( x t ) που ακολουθείται από 
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το θάνατο . Ο χρόνος x διαφοροποιείται μέχρι το σημείο όπου ο ερωτώμενος είναι αδιάφορος 
μεταξύ των δύο εναλλακτικών κι έτσι η τιμή της προτίμησης για την χρόνια κατάσταση i
δίνεται από:
/ih x t (1)
Σχήμα 3.4
Πηγή: Torrance (1986, σελ. 23)
Αν η χρόνια κατάσταση θεωρείται χειρότερη από το θάνατο, η ΤΤΟ μπορεί να 
εφαρμοστεί όπως δείχνει το σχήμα 3.5. Σε αυτήν την περίπτωση το υποκείμενο έχει δύο 
επιλογές. Η επιλογή 1 είναι να είναι υγιής για χρονικό διάστημα x t που ακολουθείται από 
την κατάσταση i μέχρι το χρόνο t, που ακολουθείται από το θάνατο. Η επιλογή 2 είναι ο 
άμεσος θάνατος. Το χρονικό διάστημα x διαφοροποιείται ωσότου ο ερωτώμενος να είναι 
αδιάφορος μεταξύ των εναλλακτικών επιλογών και σε αυτό το σημείο, η απαιτούμενη 
βαθμολόγηση προτίμησης για την κατάσταση i προκύπτει από την εξίσωση των δύο 
εναλλακτικών που είναι:
1.0 ( )ix h t x  (2)
Από τη σχέση (2) προκύπτει:
/ ( )ih x x t  (3)
Μία δυσκολία που προκύπτει πρακτικά, είναι ότι αν και η μέθοδος θέτει ένα ανώτατο 
όριο στο 1.0 για εκβάσεις προτιμώμενες από το θάνατο, δε θέτει κανένα συγκρίσιμο 
κατώτατο όριο για εκβάσεις που δεν προτιμούνται από το θάνατο. Μια λύση που 
χρησιμοποιήθηκε από τους Torrance et al (1982) ώστε να ξεπεραστεί αυτή η δυσκολία ήταν η 
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διαβάθμιση της βαθμολόγησης των προτιμήσεων που είναι χειρότερες από το θάνατο με τη 
χείριστη δυνατή κατάσταση να βαθμολογείται με την τιμή -1.0.
Σχήμα 3.5
Πηγή: Torrance (1986, σελ. 24)
Οι προτιμήσεις για τις προσωρινές καταστάσεις υγείας μπορούν επίσης να μετρηθούν 
η μια σχέση με την άλλη (Σχήμα 3.6). Όπως στη μέθοδο παιγνίων και στην κλίμακα 
κατάταξης, οι ενδιάμεσες καταστάσεις i μετρούνται σε σχέση με την καλύτερη κατάσταση 
(healthy) και την χειρότερη κατάσταση (temporary state j). Το υποκείμενο έχει δύο 
εναλλακτικές επιλογές. Η επιλογή 1 είναι η προσωρινή κατάσταση i για χρονικό διαστημα t
(το χρονικό διάστημα ορίζεται από τις προσωρινές καταστάσεις), που ακολουθείται από 
υγεία. Η επιλογή 2 είναι η προσωρινή κατάσταση j για χρονικό διάστημα x t , που 
ακολουθείται από υγεία. Το χρονικό διάστημα x διαφοροποιείται ωσότου ο ερωτώμενος να 
είναι αδιάφορος μεταξύ των δυο εναλλακτικών και σε αυτό το σημείο η απαιτούμενη 
βαθμολογία προτίμησης για την κατάσταση i είναι:
1 (1 ) /i jh h x t   (4)
Αν θέσουμε 0jh  τότε η σχέση (4) γίνεται:
1 /ih x t  (5)
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Σχήμα 3.6
Πηγή: Torrance (1986, σελ. 24)
Οι Dolan et al. (1996) στην έρευνα που έκαναν για την αξιολόγηση των καταστάσεων 
του EQ-5D με τις ίδιες υποθέσεις όπως εκείνες που αναφέραμε και στη μέθοδο των παιγνίων, 
εφάρμοσαν την τεχνική του χρονικού αντισταθμίσματος (ΤΤΟ) όπου ζητούσαν από τον 
ερωτώμενο να επιλέξει μεταξύ των δύο εναλλακτικών όπου τα αποτελέσματα τους είναι 
γνωστά με βεβαιότητα. Για μια κατάσταση υγείας, hb, που κατατάσσεται ως καλύτερη από το 
θάνατο, η πρώτη εναλλακτική είναι να ζήσει για ένα χρονικό διάστημα (για το σκοπό της 
έρευνας 10 έτη) στην κατάσταση hb και μετά να πεθάνει. Η δεύτερη εναλλακτική είναι να 
ζήσει για λιγότερο χρονικό διάστημα (π.χ. μέχρι 10 έτη) στην τέλεια υγεία και μετά να 
πεθάνει. Το χρονικό διάστημα στην τέλεια υγεία ποικίλει ως ότου ο ερωτώμενος είναι 
αδιάφορος μεταξύ της χρονικά μεγαλύτερης ζωής σε μέτρια κατάσταση υγείας και στης 
χρονικά μικρότερης ζωής σε τέλεια υγείας. Για μια κατάσταση, hw, που κατατάσσεται ως 
χειρότερη από το θάνατο, η πρώτη εναλλακτική είναι να πεθάνει ξαφνικά και η δεύτερη 
εναλλακτική είναι να ζήσει x έτη στην hw όπου ακολουθείται από y έτη στην τέλεια ζωή 
(όπου στην περίπτωση της έρευνας x και y ισούται με 10).
Οι Stiggelbout el al. (1995) μέτρησαν τις χρησιμότητες των καταστάσεων υγείας 
ασθενών με καρκίνο του εντέρου, με τη μέθοδο ΤΤΟ, που ακολουθούσαν θεραπεία και 
ασθενών που ήταν αθεράπευτοι ενώ οι Ringash et al. (2000) στην έρευνα τους για την 
μέτρηση της ποιότητας ζωής και χρησιμοτήτων σε ασθενείς με καρκίνο του λάρυγγα 
χρησιμοποίησαν επίσης την ΤΤΟ μέθοδο. Και στις δυο μελέτες οι χρησιμότητες μετρήθηκαν 
σε μια κλίμακα από 0 ως 1 όπου το 0 αντιπροσωπεύει την τέλεια υγεία και το 0 το θάνατο και 
οι ασθενείς καλούνταν να ορίσουν το δικό τους αναμενόμενο υπόλοιπο χρονικό διάστημα 
ζωής ως σημείο έναρξης για την  ΤΤΟ μέθοδο. Για παράδειγμα, αν ένας ασθενής πιστεύει ότι 
αναμένει να ζήσει για 10 έτη ακόμα (στην κατάσταση υγείας μετά την θεραπεία), μπορεί να 
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έχει πρόθεση να «χαρίσει» 2 έτη ζωής (8 έτη ζωής) για την κατάσταση τέλειας υγείας. Με 
αυτόν τον τρόπο η βαθμολόγηση του συγκεκριμένου ασθενή θα είναι 8/10 ή 0,80 στην ΤΤΟ.
Οι Parkin et al (1998) στην ανάλυση κόστους χρησιμότητας της ιντερφερόνης β για 
την πολλαπλή σκλήρυνση χρησιμοποίησαν τρία σενάρια (καλής, μέτριας και κάκιστης 
υγείας) που τα βαθμολόγησαν ως προσωρινές καταστάσεις διάρκειας 3 ετών. Στην περίπτωση 
αυτή, παρέχεται στον ερωτώμενο η επιλογή μεταξύ μικρότερης περιόδου σε χαμηλή 
κατάσταση υγείας (που ακολουθείται από τέλεια κατάσταση υγείας) και μεγαλύτερης 
περιόδου σε καλύτερη υγεία (που ακολουθείται από τέλεια υγεία) με τη χρήση οπτικών 
βοηθημάτων13. Η τιμές του x για κάθε κατάσταση ορίστηκαν μετά από «διακυμάνσεις»
μεταξύ μικρότερων και μεγαλύτερων χρονικών περιόδων ωσότου υπάρξει αδιαφορία μεταξύ 
των δύο εναλλακτικών. Για να μετρηθούν οι χρησιμότητες της μέσης και της καλής υγείας 
στην κλίμακα 0 ως 1, η κάκιστη υγεία μετρήθηκε ως χρόνια κατάσταση. Συγκεκριμένα, οι 
τιμές χρησιμοτήτων για την καλή υγεία (hb), τη μέτρια (hi), και την κάκιστη (hw) ήταν ως 
εξής:
/wh x t (1)
1 (1 ) /i wh h x t   (2)
1 (1 ) /b ih h x t   (3)
Όπου το 3t  και x το σημείο αδιαφορίας του ερωτώμενου.
Η ΤΤΟ αναπτύχθηκε ως ένα πιο ρεαλιστικό μέσο εκμαίευσης καταστάσεων υγείας 
παρόλο που έχει παρόμοιες ιδιότητες με τη μέθοδο αξιολόγηση της μεθόδου των παιγνίων. 
Έτσι, παρόλο που δεν είναι χρησιμότητες με την έννοια της χρησιμότητας υπό αβεβαιότητα, 
παράγουν αξιολογήσεις που εμπειρικά είναι όμοιες. Παράλληλα η SG και η TTO14
εμπεριέχουν εξαγωγή χρησιμοτήτων παρατηρώντας τις «ανταλλαγές» των συμμετεχόντων 
που είναι προετοιμασμένοι να δεχτούν την επιλογή μεταξύ ρίσκου και ποιότητας ζωής (SG) 
καθώς και μεταξύ διάρκειας και ποιότητας ζωής (ΤΤΟ) όταν τους παρουσιάζονται διάφορα 
υποθετικά σενάρια. Η χρήση «ανταλλαγών» βρίσκει απήχηση στους οικονομολόγους όπως 
συμβαίνει με τη θεωρία της αξίας όπου αποδίδει την αξία ενός αντικειμένου ως την ποσότητα 
ενός άλλου αντικειμένου που κάποιος είναι διατεθειμένος να αφήσει ώστε να αποκτήσει αυτή 
την ποσότητα και για το λόγο αυτό χρησιμοποιείται και στην έρευνα μας.
                                               
13 Πλαστικές κάρτες και ένας πίνακας όπου αναγράφει τη χρονική διάρκεια των καταστάσεων
14 Η ΤΤΟ και η SG αποτελούν μεθόδους «βασισμένες στην επιλογή» (choice-based)
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3.3 EQ-5D
Κυβερνήσεις και οι χρηματοδότες της υγειονομικής περίθαλψης παγκοσμίως 
χρησιμοποιούν την οικονομική αξιολόγηση έτσι ώστε να εξασφαλίσουν τον καθορισμό 
προτεραιοτήτων στην υγειονομική περίθαλψη. Σύμφωνα με τους Szende et al. (2007) η 
ανάλυση κόστους αποτελεσματικότητας και η ανάλυση κόστους χρησιμότητας προτιμάται σε 
σύγκριση με την ανάλυση κόστους οφέλους επειδή περιλαμβάνουν την εκτίμηση του 
επιπρόσθετου κόστους για την απόκτηση ενός ποιοτικώς σταθμισμένου έτους ζωής (QALY). 
Η εκτίμηση των QALYs απαιτεί αξιολόγηση όλων των σχετικών καταστάσεων υγείας σε μία 
κλίμακα όπου ο αριθμός 1 θα αντιπροσωπεύει την πλήρη υγεία ενώ ο αριθμός 0 το θάνατο.
H ομάδα EuroQol (1990) καθώς και τη συμβολή των Brooks (1996) και Kind (1996) 
κατασκεύασαν ένα σύστημα με 5 ιδιότητες οι οποίες είναι : κινητικότητα, αυτοεξυπηρέτηση, 
συνήθη δραστηριότητα, πόνο/αδιαθεσία, άγχος/κατάθλιψη. Κάθε ιδιότητα έχει 3 επίπεδα : 
1. κανένα πρόβλημα, 2. μερικά προβλήματα, 3. μείζονα προβλήματα. Με αυτό τον τρόπο 
δημιουργούνται 243 πιθανές καταστάσεις υγείας. Ο ερωτώμενος καλείται να αξιολογήσει την 
κατάσταση υγείας του σημειώνοντας το πιο αντιπροσωπευτικό επίπεδο σε κάθε ιδιότητα. Η 
αξιολόγηση αυτή έχει σαν αποτέλεσμα το σχηματισμό ενός πενταψήφιου αριθμού που 
εκφράζει το επίπεδο για κάθε διάσταση. Για παράδειγμα, η κατάσταση 11221 αντιστοιχεί σε
κανένα πρόβλημα στην κινητικότητα και στην αυτοεξυπηρέτηση, κάποια προβλήματα στις 
συνήθεις δραστηριότητες, μέτρια αδιαθεσία και κανένα άγχος ή κατάθλιψη. Αυτό αποτελεί 
και το περιγραφικό σύστημα του EQ-5D το οποίο μπορεί να μετασχηματιστεί σε έναν ενιαίο 
συνοπτικό δείκτη εφαρμόζοντας έναν τύπο που προσδίδει τιμές σε κάθε επίπεδο σε κάθε 
διάσταση. Ο δείκτης μπορεί να υπολογιστεί αφαιρώντας τις κατάλληλες σταθμίσεις από τον 
αριθμό 1 που είναι η τιμή για την τέλεια υγεία (π.χ. 11111)
Tο EQ-5D, εκτός από τις 5 κατηγορίες που αναφέραμε, αποτελείται και από την 
οπτική αναλογική κλίμακα (Visual Analogue Scale). Η VAS καταγράφει την προσωπική 
αξιολόγηση υγείας του ερωτώμενου σε μια κάθετη γραμμή 20 εκατοστών.  Ο ερωτώμενος 
καλείται να βαθμολογήσει την κατάσταση της υγείας του σε μια κλίμακα από το 0 ως το 100. 
Το 0 αντιπροσωπεύει τη χειρότερη κατάσταση υγείας που μπορεί να φανταστεί ο ασθενής, το 
50 τη μέτρια υγεία ενώ το 100 την καλύτερη κατάσταση υγείας που μπορεί να φανταστεί ο 
ασθενής. Αυτές οι πληροφορίες μπορούν να χρησιμοποιηθούν ως ποσοτική μέτρηση της 
υγείας όπως αυτή κρίνεται από τον ίδιο τον ερωτώμενο.
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Το EQ-5D είναι σχεδιασμένο για προσωπική συμπλήρωση από τον ερωτώμενο και 
είναι ιδανικό για έρευνα μέσω ταχυδρομικής αποστολής, σε κλινικές και σε συνεντεύξεις 
πρόσωπο με πρόσωπο.
Οι καθορισμένες τιμές (value sets) προκύπτουν από το EQ-5D που έχουν εφαρμοστεί 
σε διάφορες χώρες15 εφαρμόζοντας είτε την τεχνική της οπτικής αναλογικής κλίμακας (VAS) 
είτε την τεχνική χρονικού αντισταθμίσματος ή αλλιώς μέθοδος ισοδύναμου χρόνου (time
trade off, TTO)
Κατά τους Szende et al. (2007) η ΤΤΟ μέθοδος έπαιξε σημαντικό ρόλο στην 
παραγωγή των καθορισμένων τιμών καθώς έχει γίνει αποδεκτή από ερευνητές που 
χρησιμοποίησαν το EQ-5D για την αξιολόγηση υγείας στις χώρες τους (Wittrup et al. 2002, 
Greiner et al. 2005, Tsouchiya et al. 2002, Badia et al. 2001) Η πρώτη μελέτη ΤΤΟ έγινε από 
τους Dolan et al. (1996), όπου επανεξέτασε τα δυνητικά πλεονεκτήματα και μειονεκτήματα 
των ισχυόντων τότε εναλλακτικών μεθόδων. Οι καθορισμένες τιμές που βασίζονται στην 
TTO μέθοδο εκμαιεύτηκαν από αυτή την πρώτη μελέτη στο Ηνωμένο Βασίλειο και έγινε 
ευρέως αποδεκτές και σε άλλες κλινικές μελέτες σε πολλές διαφορετικές θεραπευτικές 
αγωγές και σε πληθυσμούς ασθενών (Kobelt et al 2006a). Η συσσωρευμένη επιστημονική 
απόδειξη χρησιμοποιώντας τη συγκεκριμένη μέθοδο βοήθησε στην αποδοχή του EQ-5D από 
διάφορους χρηματοδοτικούς οργανισμούς και ειδικότερα από το Εθνικό Ινστιτούτο Υγείας 
και Περίθαλψης (National Institute of Health and Clinical Excellence) στο Ηνωμένο 
Βασίλειο. Συνολικά έχουν γίνει οκτώ μελέτες ώστε να εκμαιευτούν οι σταθμίσεις για το EQ-
5D όπου συμπεριλαμβάνονται, μαζί το Ηνωμένο Βασίλειο, η Ισπανία, η Δανία και η 
Ολλανδία καθώς και χώρες εκτός Ευρώπης όπως η Ιαπωνία, η Ζιμπάμπουε και πολύ 
πρόσφατα οι Η.Π.Α. (EuroQol Group Monographs 2006).
3.3.1 Μελέτες αξιολόγησης EQ-5D με μέθοδο χρονικού ανισταθμίσματος
Οι Szende et al. (2007) αναφέρουν στην ανασκόπηση τους ότι όλες οι μελέτες με τη 
μέθοδο χρονικού ανισταθμίσματος είχαν κοινό σημείο το ότι επέλεξαν έναν αριθμό 
καταστάσεων υγείας σε ένα μείγμα από επίπεδα σοβαρότητας της υγείας για την άμεση 
αξιολόγηση τους. Πιο συγκεκριμένα οι βαθμολογήσεις αυτών των καταστάσεων υγείας ήταν 
η βάση για την εκμαίευση ενός αλγορίθμου αξιολόγησης έτσι ώστε να εκτιμηθούν όλες οι 
πιθανές καταστάσεις υγείας. Ο συνολικός αριθμός των καταστάσεων υγείας για την άμεση 
                                               
15 www.euroqol.org
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αξιολόγηση διέφερε στις μελέτες όπως και ο αριθμός των καταστάσεων υγείας που ο κάθε 
ερωτώμενος καλείτο να αξιολογήσει. Δύο προσεγγίσεις έχουν χρησιμοποιηθεί όπου η πρώτη 
εφαρμόστηκε στο Ηνωμένο Βασίλειο και αργότερα, με κάποιες διαφοροποιήσεις, σε Δανία, 
Γερμανία, Ισπανία και Ζιμπάμπουε. Η προσέγγιση αυτή βασίζεται στη συλλογή ενός συνόλου 
43 καταστάσεων υγείας από τις οποίες ένας μικρότερος αριθμός καταστάσεων (τυπικά 13) 
αξιολογούνται από υποσύνολα δειγμάτων των ερωτηθέντων. Στη δεύτερη προσέγγιση που 
χρησιμοποιήθηκε στην Ολλανδική και στην Ιαπωνική μελέτη οι ίδιες 17 καταστάσεις υγείας 
αξιολογήθηκαν από τον κάθε ερωτώμενο. Όλες οι καταστάσεις ορίζονται από την τέλεια 
υγεία16 και των καταστάσεων «θανάτου» και η συνάρτηση χρησιμότητας εκτιμήθηκε βάσει 
των μέσων βαθμολογήσεων για τις 17 καταστάσεις. Σε όλες τις μελέτες, ένας ειδικά 
σχεδιασμένος πίνακας διπλής όψεως χρησιμοποιήθηκε για την αξιολόγηση κάθε κατάστασης. 
Η μια πλευρά ήταν σχετική με καταστάσεις υγείας καλύτερες από το θάνατο, ενώ η άλλη για 
καταστάσεις χειρότερες από το θάνατο. Ζητήθηκε από τους ερωτώμενους να επιλέξουν ένα 
χρονικό διάστημα στην τέλεια υγεία που θεωρούσαν ισοδύναμη σε δέκα έτη της κατάστασης 
υγείας τους. Σε περιπτώσεις καταστάσεων που θεωρούνταν χειρότερες από το θάνατο, η 
επιλογή ήταν μεταξύ του άμεσου θανάτου έναντι του να παραμείνει στην κατάσταση για x
έτη όπου ακολουθείται από (10-x) έτη στην τέλεια υγεία (11111). Οι Greiner et al. (2005) για 
την αξιολόγηση του EQ-5D στον πληθυσμό της Γερμανίας όπως οι Wittrup-Jensen et al. 
(2002) στον πληθυσμό της Δανίας, χρησιμοποίησαν στα μοντέλα τους για τις εκτιμήσεις στις 
καταστάσεις υγείας, τις «αντι-χρισημότητες» (1-χρησιμότητα). Στις μελέτες αυτές, δύο 
μεταβλητές17 χρησιμοποιήθηκαν για κάθε διάσταση έτσι ώστε να είναι εμφανής η διαφορά 
στη μείωση χρησιμότητας από το επίπεδο 1 στο επίπεδο 2 σε σύγκριση με τη μείωση μεταξύ 
του επιπέδου 2 και επιπέδου 3. Την ίδια λογική είχαν και τα μοντέλα των Lamers et al. (2004) 
για την μελέτη στην Ολλανδία και των Badia et al. (2001) για την Ισπανία. Σε όλες τις 
παραπάνω μελέτες ένας σταθερός όρος συμπεριλαμβάνεται στα μοντέλα που εκφράζει μια 
επιπλέον μείωση στη χρησιμότητα που σχετίζεται με κάθε απόκλιση από την πλήρη υγεία. 
Επίσης ένας επιπρόσθετος όρος χρησιμοποιείται για να μετρήσει την μείωση της 
χρησιμότητας όταν αναφέρεται από τον ερωτώμενο κάποιο σοβαρό πρόβλημα που 
αντιστοιχεί στο επίπεδο 3 σε τουλάχιστον μια διάσταση του EQ-5D. Στην πλειοψηφία των 
μελετών εφαρμόστηκε η γενικευμένη μέθοδος ελαχίστων τετραγώνων βασιζόμενη σε 
                                               
16 Η τέλεια υγεία ορίζεται από το EQ-5D στην περίπτωση που ο ερωτώμενος δεν έχει κανένα πρόβλημα και στις 
5 διαστάσεις, δηλαδή κατάσταση υγείας 11111
17 Μια μεταβλητή για κάθε από τις 5 διαστάσεις (0=κανένα πρόβλημα, 1=μερικά προβλήματα, 2=σοβαρά 
προβλήματα) και μια ψευδομεταβλητή (1=σοβαρά προβλήματα, 0= οτιδήποτε άλλο)
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δεδομένα ατομικού επιπέδου έτσι ώστε να εκμαιευτούν οι αξιολογήσεις και των 243 πιθανών 
καταστάσεων υγείας.
Οι Szende et al. (2007) έχοντας συγκεντρώσει τις μελέτες για λογαριασμό της 
EuroQol παρουσιάζουν τις εκτιμημένες αξιολογήσεις των αλγορίθμων και τους συντελεστές 
προσδιορισμού (R2) ως μέτρο καλής προσαρμοστικότητας των μοντέλων (Πίνανας 3.1). 
Λόγω κάποιων διαφορών στα μοντέλα, η άμεση σύγκριση των εκτιμημένων συντελεστών 
μεταξύ των χωρών είναι περιορισμένος. Παρόλα αυτά, μερικές ομοιότητες παρατηρούνται 
στις βαθμολογήσεις. Είναι αξιοσημείωτο πως σε όλες σχεδόν τις χώρες και στις διαστάσεις 
του EQ-5D, η επιπρόσθετη μείωση της χρησιμότητας που αναφέρεται μεταξύ του επιπέδου 2 
και επιπέδου 3 είναι μεγαλύτερη από την επιπρόσθετη μείωση μεταξύ του επιπέδου 1 και 
επιπέδου 2. Αυτή η διαπίστωση ήταν ανεξάρτητη με το αν στα μοντέλα συμπεριλαμβανόταν 
ή όχι ο σταθερός όρος που αναφερόταν στην παρουσία τουλάχιστον ένα επίπεδο 3 σε κάποια 
από τις διαστάσεις. Η παρατήρηση αυτή αντανακλά το γεγονός ότι οι άνθρωποι γενικά 
αξιολογούν το επίπεδο 3 στο EQ-5D αναλογικά χειρότερα από ότι το επίπεδο 2. Σε σύγκριση 
των διαστάσεων, οι ερωτώμενοι σε όλες τις χώρες βαθμολόγησαν τα προβλήματα σχετικά με 
την κινητικότητα με τη μεγαλύτερη απώλεια (Γερμανία, Δανία, Ισπανία) στη χρησιμότητα 
τους ή στα προβλήματα που αφορούν τον πόνο (Ηνωμένο Βασίλειο). Προβλήματα με 
συνήθεις δραστηριότητες αξιολογήθηκαν με τη λιγότερη δυνατή απώλεια σε όλες τις χώρες. 
Πίνακας 3.1 Συντελεστές για την εκτίμηση των καταστάσεων υγείας με EQ-5D βάσει ΤΤΟ
Γερμανία Ολλανδία Ισπανία Ην. Βασίλειο
Πλήρης Υγεία 1 1 1 1
Τουλάχιστον ένα επίπεδο 2 ή 3 
(σταθερός όρος) -0,001 -0,071 -0,024 -0,081
τουλάχιστον ένα επίπεδο 3 -0,323 -0,234 -0,291 -0,269
Κινητικότητα=2 -0,099 -0,036 -0,106 -0,069
Κινητικότητα=3 -0,327 -0,161 -0,43 -0,314
Αυτοεξυπηρέτηση=2 -0,087 -0,082 -0,134 -0,104
Αυτοεξυπηρέτηση=3 -0,174 -0,152 -0,309 -0,214
Συνήθεις Δραστηριότητες=2 - -0,032 -0,071 -0,036
Συνήθεις Δραστηριότητες=3 - -0,057 -0,195 -0,094
Πόνος/Δυσφορία=2 -0,112 -0,086 -0,089 -0,123
Πόνος/Δυσφορία=3 -0,315 -0,329 -0,261 -0,386
Άγχος/Κατάθλιψη=2 - -0,124 -0,062 -0,071
Άγχος/Κατάθλιψη=3 -0,065 -0,325 -0,144 -0,236
R2 0,43 0,23 0,6 0,46
Πηγή: Szende et al. (2007 , σελ. 27)
Κάνοντας σύγκριση μεταξύ των χωρών, παρατηρούμε τις διαφορές στους 
εκτιμημένους συντελεστές  που οδηγούν σε σημαντικές διαφορές στις χρησιμότητες των 
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ατόμων για τις καταστάσεις υγείας τους. Για παράδειγμα η κατάσταση υγείας 21232 δίνει μια 
αξία ίση με 0,088 στο Ηνωμένο Βασίλειο, ενώ της Γερμανίας 0,262 και της Ισπανίας 0,185.
Παρατηρώντας τόσο σημαντικές διαφορές, θα χρειαζόταν επιπρόσθετη απόδειξη στο 
πόσο εποικοδομητικές είναι αυτές οι διαφορές, όταν αναφερόμαστε για παράδειγμα σε 
κλινικές αξιολογήσεις εναλλακτικών θεραπειών όταν αυτές συνδέονται με την εκτίμηση της 
βελτίωσης στην κατάσταση ενός ασθενή που λαμβάνει τις θεραπείες αυτές. Σα συμπέρασμα, 
αναμένεται ότι η χρήση διαφορετικών συνόλων αξιολόγησης στις ίδιες κλινικές δοκιμές 
μπορεί να αλλάξει τα τελικά συμπεράσματα των μελετών.
3.3.2 Μελέτες EQ-5D με μέθοδο οπτικής αναλογικής κλίμακας
Παράλληλα εκτός από την ΤΤΟ μέθοδο, η οπτική αναλογική κλίμακα είναι επίσης η 
μέθοδος (VAS) η οποία έχει χρησιμοποιηθεί ευρέως ώστε να εκμαιευτούν οι χρησιμότητες 
για το EQ-5D. Η λιγότερο απαιτητική φύση της και η εύκολη χρήση της VAS βρήκε 
εφαρμογή σε δέκα χώρες σε μεγάλες ταχυδρομικές έρευνες. Η πρώτη μελέτη έγινε στη 
Φινλανδία (Ohinmaa 1995) ενώ συμπεριλαμβάνονται κι άλλες Ευρωπαϊκές χώρες όπως στη 
Γερμανία (Claes et al. 1999), Ολλανδία (Lamers et al. 2004), Ισπανία (Badia et al 1998), στην 
Ευρώπη (Greiner et al. 2003) Βέλγιο (Cleemput 2003), Σλοβενία (Prevolnik 2001), Δανία
(Wittrup-Jensen et al. 2002) και Ηνωμένο Βασίλειο (MVH Group 1995).
Το πρότυπο ερωτηματολόγιο αξιολόγησης18 του EQ-5D περιέχει 16 
καταστάσεις υγείας (Πίνακας 3.2), που αναφέρεται και ως κοινός πυρήνας, 
συμπεριλαμβανομένου της κατάστασης «θάνατος». Αυτές οι καταστάσεις υγείας 
αντιπροσωπεύουν μια μίξη επιπέδων σοβαρότητας και στις 5 διαστάσεις και περιέχονται σε 
όλες τις προαναφερθείσες μελέτες. Πιο συγκεκριμένα σε Δανία και Σλοβενία ζητήθηκε από 
τους συμμετέχοντες στην έρευνα να αξιολογήσουν τις καταστάσεις του κοινού πυρήνα ενώ 
αρκετές παραπάνω σε Ευρώπη (46), Φινλανδία (46), Ισπανία (45), Ηνωμένο Βασίλειο (45), 
Γερμανία (36), Βέλγιο (25) και Ολλανδία (17) χρησιμοποιώντας διαφορετικούς συνδυασμούς 
καταστάσεων σε μικρότερα δείγματα των συμμετεχόντων. Η άμεση εκμαίευση βαθμολόγηση 
για αυτές τις καταστάσεις υγείας ήταν η βάση για την ανάπτυξη ενός αλγόριθμου για όλες τις 
πιθανές καταστάσεις υγείας του EQ-5D. Όπως παρατηρούμε στον Πίνακα 3.2 οι καταστάσεις 
11111, 33333 και «θάνατος» περιέχονται δυο φορές (a και b). Αυτό συμβαίνει διότι αυτές οι 
καταστάσεις παρουσιάζονται και στις δυο σελίδες του ερωτηματολογίου αξιολόγησης έτσι 
                                               
18 Αποτελείται από 2 σελίδες όπου κάθε σελίδα έχει 2 στήλες με 4 καταστάσεις υγείας η καθεμία και ανάμεσα 
τους βρίσκεται η οπτική αναλογική κλίμακα 20 εκατοστών (VAS).
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ώστε οι υπόλοιπες 6 καταστάσεις υγείας που βρίσκονται στη σελίδα να τοποθετηθούν 
ανάμεσα σε αυτές τις ακραίες καταστάσεις. Έτσι ζητείται από τους ερωτώμενους να 
βαθμολογήσουν τις 8 καταστάσεις υγείας σε κάθε σελίδα ζωγραφίζοντας γραμμές από την 
κατάσταση υγείας επάνω στην VAS αντικατοπτρίζοντας έτσι την τιμή για τις καταστάσεις. 
Αφού έχουν βαθμολογήσει και τις 16 καταστάσεις, βαθμολογούν την κατάσταση «θάνατος» 
και στις δύο σελίδες.
Πίνακας 3.2 Ο κοινός πυρήνας καταστάσεων
11111a 22233
11111b 22323
11112 32211
11121 33321
11122 33333a
11211 33333b
12111 Unconscious
21111 Dead a
21232 Dead b
Πηγή: Wittrup-Jensen (2002 σελ.260)
Το πρότυπο ερωτηματολόγιο αξιολόγησης EQ-5D ζητά από τους ερωτώμενους να 
αξιολογήσουν τις καταστάσεις υγείας με την υπόθεση ότι αυτές οι καταστάσεις διαρκούν για 
ένα έτος. Το τι συμβαίνει μετά το τέλος του έτους είναι άγνωστο. Οι μελέτες σε Γερμανία, 
Ισπανία και Ηνωμένο Βασίλειο χρησιμοποίησαν μια δεκαετή περίοδο αντί για ετήσια.
Καθώς η χρήση της αξιολόγησης των καταστάσεων υγείας σε ανάλυση κόστους 
χρησιμότητας απαιτεί βαθμολόγηση μεταξύ του 0 (Θάνατος) και του 1 (Τέλεια υγεία), τα 
δεδομένα που συλλέγονται χρησιμοποιώντας την οπτική αναλογική κλίμακα, πρέπει να 
τροποποιηθούν από το 100 (που είναι η καλύτερη κατάσταση υγείας που μπορεί να φανταστεί 
ο ερωτώμενος) και το 0 (που είναι η χειρότερη κατάσταση υγείας που μπορεί να φανταστεί ο 
ερωτώμενος) σε μια κλίμακα όπου το 11111 ισούται με τη μονάδα και ο «Θάνατος» ισούται 
με το μηδέν. Στην μελέτη της Ευρώπης από τους Greiner et al. (2003) και σε αυτήν της 
Φινλανδίας, η τροποποίηση έγινε σε συγκεντρωτικά δεδομένα, χρησιμοποιώντας είτε τις
μέσες, είτε τις διάμεσες τιμές των καταστάσεων 11111 και του «θανάτου» από όλο το δείγμα.
Πιο συγκεκριμένα οι Greiner et al. (2003) τροποποίησαν τις καταστάσεις με την παρακάτω 
εξίσωση:
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/ /100*( ) / (11111 )rescaled raw median mean raw median meanx x Dead Dead  
όπου το xraw, η 11111raw είναι οι μη τροποποιημένες τιμές καταστάσεις ενώ 
η /median meanDead είναι οι μέσες ή διάμεσες τιμές για την κατάσταση «Θάνατος». 
Αντίθετα, οι Badia et al. (1998) στην μελέτη για την Ισπανία τροποποίησαν τις 
βαθμολογήσεις χρησιμοποιώντας τις τιμές των καταστάσεων 11111 και του «θανάτου» σε 
επίπεδο ερωτώμενου. Αυτό σημαίνει ότι η τιμή που δίνει ο ερωτώμενος για μια συγκεκριμένη 
κατάσταση υγείας τροποποιείται χρησιμοποιώντας τις τιμές των 11111 και «Θανάτου» από 
την αξιολόγηση που έχει δώσει ο ίδιος ο ερωτώμενος. 
Τα μοντέλα που χρησιμοποιήθηκαν για την εκτίμηση των καταστάσεων υγείας είχαν 
παρόμοια χαρακτηριστικά με την μελέτη για τη Δανία, το Βέλγιο, τη Σλοβενία και την 
Ισπανία να χρησιμοποιούν της «αντί – χρησιμότητες». Οι παραπάνω μελέτες χρησιμοποίησαν 
μια μεταβλητή για κάθε διάσταση του EQ-5D και αυτό σημαίνει ότι οι χρησιμότητες μεταξύ 
των επιπέδων 1 και 2 ήταν ίδιες μεταξύ των επιπέδων 2 και 3. Αντίθετα, στη μελέτη του 
MVH Group (1995) για το Ηνωμένο Βασίλειο όπως και οι Ohinmaa et al. (1995) για την 
Φινλανδία χρησιμοποίησαν ξεχωριστές μεταβλητές για το επίπεδο 2 και το επίπεδο 3 
επιτρέποντας έτσι διαφορετικές μειώσεις στις χρησιμότητες μεταξύ των επιπέδων. Ένας 
σταθερός όρος περιέχεται στο μοντέλο και μεταφράζεται ως πρόσθετη μείωση στην 
χρησιμότητα που σχετίζεται με κάθε απόκλιση από την τέλεια υγεία. Παράλληλα ένας ακόμα 
όρος χρησιμοποιήθηκε για να εκφράσει μια ακόμη μείωση στην χρησιμότητα στην παρουσία 
τουλάχιστον ενός επιπέδου 3 σε κάποια από τις διαστάσεις. Στις περισσότερες μελέτες, για τα 
μοντέλα χρησιμοποιήθηκε η γενικευμένη μέθοδος ελαχίστων τετραγώνων και ελέγχθηκαν 
έτσι ώστε να βρεθεί το καταλληλότερο για μελλοντική χρήση. Η στατιστική σημαντικότητα 
των μεταβλητών, η συνέπεια και η καλή προσαρμογή των μοντέλων ήταν κριτήρια για την 
επιλογή τους.
Οι εκτιμημένοι αλγόριθμοι αξιολόγησης των μελετών καθώς και το μέτρο καλής  
προσαρμογής των μοντέλων (R2) παρουσιάζονται παρακάτω στον Πίνακα 3.3 και Πίνακα 3.4. 
Σε 5 από τις 9 χώρες (Δανία, Φινλανδία, Γερμανία, Σλοβενία και Ηνωμένο Βασίλειο) τα 
προβλήματα κινητικότητας θεωρήθηκαν ως τα λιγότερο επιθυμητά ανάμεσα στις 5 
διαστάσεις (θεωρώντας επίπεδο 3 και χωρίς να υπάρχει άλλο πρόβλημα στις υπόλοιπες 
διαστάσεις). Παρατηρώντας και συγκρίνοντας τις διαφορές στις εκτιμήσεις των σταθερών 
όρων καθώς και των μεταβλητών ανάμεσα στις χώρες, οι διαφορές που σχετίζονται με τις 
καταστάσεις υγείας των ατόμων είναι σημαντικές. Για παράδειγμα η βαθμολόγηση 
χρησιμότητας για την κατάσταση υγείας 21232 αποδίδει σύμφωνα με την μελέτη του Βελγίου 
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0,216 που αποτελεί και την χαμηλότερη τιμή ενώ την υψηλότερη τιμή έχει στην Φινλανδική 
μελέτη με 0,424. Άλλες τιμές μέσα σε αυτό το εύρος είναι της Γερμανίας (0,294) του 
Ηνωμένου Βασιλείου (0,294), της Σλοβενίας (0,297), της Ευρώπης (0,298), της Ισπανίας 
(0,323) και της Δανίας (0,338).
Πίνακας 3.3 Συντελεστές για την εκτίμηση του EQ-5D βάσει VAS αξιολόγησης
VAS Γερμανία Βέλγιο Ισπανία Ην. Βασίλειο Ευρώπη
Πλήρης Υγεία 1 1 1 1 1
Τουλάχιστον ένα επίπεδο 2 ή 3 
(σταθερός όρος) 0,926 -0,152 -0,15 -0,155 -0,128
τουλάχιστον ένα επίπεδο 3 - -0,256 -0,212 -0,215 -0,229
Κινητικότητα=2 0,945 -0,074 -0,09 -0,071 -0,66
Κινητικότητα=3 0,393 -0,148 -0,179 -0,182 -0,183
Αυτοεξυπηρέτηση=2 0,808 -0,083 -0,101 -0,093 -0,117
Αυτοεξυπηρέτηση=3 0,47 -0,166 -0,202 -0,145 -0,156
Συνήθεις Δραστηριότητες=2 0,88 -0,031 -0,055 -0,031 -0,026
Συνήθεις Δραστηριότητες=3 0,554 -0,062 -0,11 -0,081 -0,086
Πόνος/Δυσφορία=2 0,975 -0,084 -0,06 -0,084 -0,093
Πόνος/Δυσφορία=3 0,467 -0,168 -0,119 -0,171 -0,164
Άγχος/Κατάθλιψη=2 0,817 -0,103 -0,051 -0,063 -0,089
Άγχος/Κατάθλιψη=3 0,468 -0,206 -0,102 -0,124 -0,129
R2 0,72 - 0,97 0,47 0,75
 Το μοντέλο είναι πολλαπλασιαστικό και αυτό σημαίνει όταν μια διάσταση είναι στο επίπεδο 1 ο κατάλληλος 
συντελεστής για το επίπεδο αυτό είναι το 1.
Πηγή: Szende (2007 σελ. 37)
Πίνακας 3.4 Συντελεστές για την εκτίμηση του EQ-5D βάσει VAS αξιολόγησης
VAS Δανία Φινλανδία Σλοβενία
Πλήρης Υγεία 1 1 1
Τουλάχιστον ένα επίπεδο 2 ή 3 
(σταθερός όρος) -0,225 -0,158 -0,128
τουλάχιστον ένα επίπεδο 3 - - -
Κινητικότητα=2 -0,126 -0,058 -0,206
Κινητικότητα=3 -0,252 -0,23 -0,412
Αυτοεξυπηρέτηση=2 -0,112 -0,098 -0,093
Αυτοεξυπηρέτηση=3 -0,224 -0,143 -0,186
Συνήθεις Δραστηριότητες=2 -0,064 -0,047 -0,054
Συνήθεις Δραστηριότητες=3 -0,128 -0,131 -0,108
Πόνος/Δυσφορία=2 -0,078 -0,111 -0,111
Πόνος/Δυσφορία=3 -0,156 -0,153 -0,222
Άγχος/Κατάθλιψη=2 -0,091 -0,16 -0,093
Άγχος/Κατάθλιψη=3 -0,181 -0,196 -0,186
R2 0,82 0,74 0,65
Πηγή: Szende (2007 σελ. 37)
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Στις χώρες όπου πραγματοποιήθηκαν αξιολογήσεις με VAS και με ΤΤΟ 
παρατηρούνται χαμηλότερες τιμές στις προσεγγίσεις με VAS για τις ήπιες καταστάσεις 
υγείας και υψηλότερες τιμές για τις σοβαρές καταστάσεις υγείας.
3.4 Μέτρηση Χρησιμοτήτων με EQ-5D στην Πολλαπλή Σκλήρυνση
Τα τελευταία 5 χρόνια έχουν γίνει μελέτες που αφορούν τη μέτρηση της ποιότητας 
ζωής σε άτομα με πολλαπλή σκλήρυνση και στόχο την μέτρηση χρησιμοτήτων. Το EQ-5D
έχει εφαρμοστεί σε αυτές είτε χρησιμοποιώντας την οπτική αναλογική κλίμακα είτε τη 
μέθοδο χρονικού αντισταθμίσματος.
Οι McCrone et al. (2008) στη μελέτη τους σχετικά με την πολλαπλή σκλήρυνση στο 
Ηνωμένο Βασίλειο μέτρησαν την ποιότητα ζωής των ασθενών, το κόστος της ασθένειας 
καθώς και τα κόστη που σχετίζονται με την απώλεια εργασίας σε διαφορετικά επίπεδα 
αναπηρίας. Ένα ερωτηματολόγιο EQ-5D εστάλη σε περίπου 4000 ασθενείς με 1942 ασθενείς 
να απαντούν σε αυτό. Όπως επιβεβαιώνεται σε προηγούμενο κεφάλαιο σε επιδημιολογικές 
μελέτες, η αναλογία ανδρών γυναικών ήταν 1 προς 3 (27% άνδρες και 73% γυναίκες). Η 
μέση ηλικία του δείγματος ήταν 54,5 έτη ενώ η μέση διάρκεια που οι ασθενείς είχαν 
παρουσιάσει την ασθένεια ήταν 179 μήνες. Η κλίμακα που χρησιμοποιήθηκε για την 
κατάταξη των ασθενών σε επίπεδα αναπηρίας έγινε με την Νευρολογική Κλίμακα Αναπηρίας 
Guy19 και περίπου το 46% είχε ήπια μορφή πολλαπλής σκλήρυνσης, το 38% μέτρια μορφή, 
ενώ το 16% σοβαρή μορφή πολλαπλής σκλήρυνσης. Οι τιμές για τις καταστάσεις υγείας 
μέσω του EQ-5D προήλθαν από τη μέθοδο ΤΤΟ, που εκμαιεύτηκαν από τους Dolan et al
(1995), και η μέση βαθμολόγηση χρησιμοτήτων ήταν 0,41, με ένα εύρος από το -0,59 (που 
είναι η κατώτερη βαθμολόγηση) ως και 1.0. Εννέα ασθενείς είχαν την κατώτερη
βαθμολόγηση (-0,59) που αυτό μεταφράζεται σε μείζονα προβλήματα σε κάθε διάσταση του 
EQ-5D. Αντίθετα 49 ασθενείς είχαν την υψηλότερη βαθμολόγηση χωρίς να αναφέρεται 
κανένα πρόβλημα και στις 5 διαστάσεις. Επίσης παρατηρήθηκε μια ισχυρά αρνητική σχέση 
μεταξύ βαθμολογήσεων  του EQ-5D και της νευρολογικής κλίμακας (συντελεστής 
συσχέτισης Pearson -0,561, p < 0.001). Στην έρευνα συμπεριλήφθησαν και ασθενείς που 
ακολουθούσαν θεραπεία με τροποποιητικά φάρμακα (ιντερφερόνη β και οξική γλατιραμέρη) 
και παρουσίασαν σημαντικά υψηλότερες βαθμολογίες (0,56 έναντι 0,39) και σημαντικά 
                                               
19 Κλίμακα που περιέχει 12 κατηγορίες όπως νόηση, διάθεση, κόπωση, όραση, ομιλία, σεξουαλική λειτουργία 
κ.α. 
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χαμηλότερη βαθμολογία στη νευρολογική κλίμακα από τους ασθενείς που δεν ακολουθούσαν 
θεραπεία με τροποποιητικά φάρμακα.
Οι Kobelt et al. (2006a) στην έρευνα που έκαναν σε 9 χώρες της Ευρώπης για το 
κόστος καθώς επίσης και για την ποιότητα ζωής των ασθενών με πολλαπλή σκλήρυνση 
μέτρησαν με τις τιμές χρονικού αντισταθμίσματος (Dolan et al. 1995), τις χρησιμότητες, 
σύμφωνα με τις καταστάσεις υγείας EQ-5D, βγάζοντας σημαντικά συμπεράσματα. Πιο 
συγκεκριμένα στην μελέτη των Kobelt et al. (2006b) για το Ηνωμένο Βασίλειο η μέση 
χρησιμότητα ήταν 0,51 ενώ υπήρχε κι εδώ αρνητική συσχέτιση μεταξύ της κλίμακας EDSS
και των χρησιμοτήτων. Στο δείγμα που μελετήθηκε το 60% των ασθενών ανέφερε μέτρια 
μορφή ΠΣ ενώ 21% ανέφερε ήπια και το 19% σοβαρή μορφή ΠΣ. Η σύγκριση με την έρευνα 
του McCrone (2008) δεν είναι εφικτή για τα ποσοστά ασθενών ανά κατηγορία σοβαρότητας 
της ασθένειας καθώς χρησιμοποιήθηκε άλλη κλίμακα όπως επίσης και η σύγκριση μεταξύ 
των χρησιμοτήτων διότι οι Kobelt et al. (2006b) έθεσαν τις αρνητικές τιμές των 
χρησιμοτήτων ίσες με το μηδέν. Στο Διάγραμμα 3.1 παρουσιάζονται οι χρησιμότητες όπως 
αυτές παρατηρήθηκαν στην EDSS και φαίνεται ξεκάθαρα η αρνητική σχέση μεταξύ 
χρησιμοτήτων και σοβαρότητας της ασθένειας.
Διάγραμμα 3.1
Πηγή: Kobelt et al. (2006b , σελ. 100)
Στην εκτεταμένη μελέτη για την Ευρώπη για τα κόστη και την ποιότητα ζωής των 
ασθενών με ΠΣ, και με την ίδια μεθοδολογία οι Kobelt et al (2006c) μέτρησαν την  
χρησιμότητα σε ασθενείς στην Ισπανία. Η μέση χρησιμότητα του δείγματος ήταν 0,554 και 
φυσικά σημαντικά χαμηλότερη από τα αντίστοιχα δείγματα ηλικίας και φύλου του γενικού 
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πληθυσμού20 (-0,276) σύμφωνα με το EuroQol Group (2004). Κατά τη διάρκεια ενός έτους 
προσαρμόζοντας το χρόνο με τη χρησιμότητα, οι ασθενείς έχασαν 0,276 QALY. Είναι 
φυσικό ότι οι χρησιμότητες μειώνονται όσο η ηλικία αυξάνεται (από 0,94 από 18 ως 29 ετών 
σε 0,70 για ηλικίες άνω των 80 ετών) όπως επίσης η ηλικία είναι αλληλένδετη με την 
σοβαρότητα της ασθένειας. Σε ασθενείς ηλικίας κάτω των 30 ετών με σχετικά ήπια μορφή 
ΠΣ, η χρησιμότητα είναι χαμηλότερη κατά 0,226 και παρά την γενική τάση χαμηλότερων 
χρησιμοτήτων σε προχωρημένες ηλικίες, η απώλεια χρησιμότητας σε ηλικίες άνω των 50 
ετών είναι πάνω από 0,35 σε μέτρια μορφή ΠΣ (EDSS ≥5). Στη Γερμανία (Kobelt et al. 
2006d) το δείγμα ασθενών έδωσε μια μέση τιμή χρησιμοτήτων ίση με 0,61, με απώλεια 0,2 
QALY σε αντιστοιχία με τον γενικό πληθυσμό. Στην Ιταλία (Κobelt et al. 2006e) η μέση 
τιμή χρησιμότητας του δείγματος εκτιμήθηκε στο 0,53 ενώ παρατηρήθηκε μεγαλύτερη 
απώλεια σε QALY της τάξης του 0,31 σε σχέση με το γενικό πληθυσμό. Συγκεκριμένα η 
χρησιμότητα για τις χαμηλότερες ηλικίες (μέχρι τα 30 έτη) ήταν χαμηλότερη κατά 0,28 με 
μέση τιμή EDSS στο 2,4 ενώ η χρησιμότητα για ηλικίες άνω των 60 ετών η απώλεια 
χρησιμότητας ήταν 0,4 με μέση τιμή EDSS στο 6. Ανάλογη είναι και η απώλεια 
χρησιμότητας στους ασθενείς σε Ελβετία (Kobelt et al. 2006f), Βέλγιο (Kobelt et al. 2006g), 
Αυστρία (Kobelt et al. 2006h), Ολλανδία (Kobelt et al. 2006i) και Σουηδία (Kobelt et al. 
2006j). Στο Διάγραμμα 3.2 φαίνεται καθαρά η διαφορά χρησιμοτήτων των ασθενών με ΠΣ 
και του γενικού πληθυσμού.
Διάγραμμα 3.2
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Πηγή: Kobelt et al. (2006b, 20006c, 2006d, 2006e, 2006f, 2006g, 2006h, 2006i, 2006j)
                                               
20 Κατά τη διάρκεια ενός έτους προσαρμόζοντας το χρόνο με τη χρησιμότητα, οι ασθενείς χάνουν 0,276 QALY. 
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3.5 Περίληψη Μεθοδολογίας
         
            Στη μελέτη μας, για την αξιολόγηση της ποιότητας ζωής των ασθενών, 
χρησιμοποιούμε τις τιμές, (όπως αυτές εκτιμήθηκαν από τις δημόσιες προτιμήσεις) που 
εκμαιεύτηκαν από τη μέθοδο EQ-5D ΤΤΟ από τους Dolan et al. (1995) γιατί θεωρείται η πιο 
κατάλληλη για τις χώρες της Ευρώπης και είναι η μόνη από πού βασίζεται σε ένα 
αντιπροσωπευτικό δείγμα στο Ηνωμένο Βασίλειο. Η υιοθέτηση έχει γίνει σχεδόν σε όλες τις 
μελέτες κόστους χρησιμότητας της ιντερφερόνης (Parkin et al. 1998, Kobelt et al. 2000, 
Chilcott et al. 2003) και στις μελέτες μέτρησης της ποιότητας ζωής των ασθενών με 
πολλαπλή σκλήρυνση που προαναφέραμε (McCrone 2008, Kobelt et al. 2006a,b,c,d,g,h,i,j).
Η μέθοδος EQ-5D VAS υστερεί σε θεωρητικές βάσεις σύμφωνα με τη βιβλιογραφία σε 
σχέση με τις μεθόδους SG και ΤΤΟ (Brazier et al. 1999) και δεν συνδέεται με τη θεωρία των 
QALYs. H VAS δεν εμπεριέχει σενάρια «ανταλλαγών» όπως περιγράψαμε στη μέθοδο ΤΤΟ 
(υποκεφάλαιο 3.2.3) και δεν έχει βάση στην οικονομική θεωρία. Επιπρόσθετα, θα μπορούμε 
να έχουμε συγκρίσιμα αποτελέσματα βάσει των μελετών που έχουν διεξαχθεί. Στο Κεφάλαιο 
4 που ακολουθεί εξηγούμε την αξιολόγηση αυτή.
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Κεφάλαιο 4
4.1 Εισαγωγή
Σκοπός της εμπειρικής αυτής μελέτης είναι να αποτιμήσει τo κόστος
αποτελεσματικότητας της θεραπείας με ιντερφερόνη (IFNβ-1a). Βασικός στόχος είναι η 
μέτρηση της αποτελεσματικότητας της ενδομυϊκής ένεσης IFNβ-1a21 Η αποτελεσματικότητα 
θα μετρηθεί με βάση τη βελτιωμένη ποιότητα ζωής των ασθενών από τη θεραπεία μέσω του 
ερωτηματολογίου EQ-5D ενώ το κόστος θα υπολογιστεί από το μέσο κόστος της θεραπείας, 
ανά στάδιο ασθένειας, αποκλειστικά από την τιμή του φαρμάκου.
4.2 Συλλογή Δεδομένων
Η συλλογή δεδομένων έγινε από το Σύλλογο Ατόμων με Σκλήρυνση κατά Πλάκας 
(ΣΑμΣΚΠ) όπου έχει εγγεγραμμένα 861 μέλη. Στο σύνολο των μελών το 31% αποτελείται 
από άνδρες και το 69% από γυναίκες, δηλαδή μια αναλογία 1 προς 3, όπως έχουν δείξει και οι 
επιδημιολογικές μελέτες. Το 81,4% των ασθενών είναι από την περιοχή της Αττικής ενώ το 
18,6% από τις υπόλοιπες περιοχές της Ελλάδας ενώ παρουσιάζονται όλες οι ηλικίες (18 ως 80 
ετών) (Πίνακας 4.1) με μέση ηλικία τα 45,4 έτη. Οι συνταξιούχοι και οι εργαζόμενοι είναι το 
μεγαλύτερο ποσοστό του δείγματος (22,77% και 54,12%  αντίστοιχα) ενώ το μικρότερο οι 
φοιτητές και οι μαθητές (2,43% και 5,22%). 
Πίνακας 4.1. Δημογραφικά Στοιχεία δείγματος
Αριθμός Δείγματος 861
Φύλλο (%)
Άνδρες 31
Γυναίκες 69
Κατανομή Ηλικιών
Ηλικία 18-29 (%) 6,85
Ηλικία 30-39 (%) 23,92
Ηλικία 40-49 (%) 33,6
Ηλικία 50-59 (%) 24,97
Ηλικία 60-69 (%) 9,51
Ηλικία ≥70 (%) 1,15
Μέση Ηλικία (τυπ.απόκλιση) 45,4 (10,9)
Απασχόληση
φοιτητές/μαθητές 7,65%
Άνεργοι 6,05%
Συνταξιούχοι 22,77%
Εργαζόμενοι 54,12%
                                               
21 H ονομασία των φαρμάκων στο εμπόριο είναι AVONEX INJ.SOL 4 PF SYRx30MCG/0,5ML και REBIF-44 MCG(12 MIU) INJ SOL 12 
PF SYRx1ML
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Από το σύνολο των μελών το 59% ακολουθεί θεραπεία με ιντερφερόνες (IFNβ-1α) σε 
όλα τα ηλικιακά στρώματα ενώ το 12,77% ακολουθεί θεραπεία με το natalizumab. Όπως 
παρατηρούμε στον Πίνακα 4.2, η θεραπεία με IFNβ-1α χρησιμοποιείται περισσότερο στις 
νεαρότερες ηλικίες, που επαληθεύει τη χρήση της στα αρχικά στάδια της ασθένειας. Στις 
ηλικίες 18-29 ετών παρουσιάζεται μόνο ήπια μορφή22 πολλαπλής σκλήρυνσης, ενώ στις 
ηλικίες 30-39 ετών το 88,8% έχει ήπια, το 8,25% μέτρια και το 2,95 σοβαρή μορφή 
πολλαπλή σκλήρυνση. Καθώς οι ηλικίες αυξάνονται, αυξάνονται και τα ποσοστά της μέτριας 
και της σοβαρής μορφής με τα μεγαλύτερα ποσοστά να παρουσιάζονται από τα 50 έτη και 
άνω.
Πίνακας 4.2 Πληροφορίες δείγματος για την Πολλαπλή Σκλήρυνση
Κατανομή Ηλικιών θεραπεία IFNβ-1a (%) Ήπια μορφη Π.Σ. Μέτρια Μορφή Π.Σ Σοβαρή Μορφή Π.Σ.
Ηλικία 18-29 (%) 76,27 100 - -
ηλικία 30-39 (%) 67,47 88,8 8,25 2,95
Ηλικία 40-49 (%) 62,62 75,78 19,03 5,19
Ηλικία 50-59 (%) 48,83 53,95 33,02 13,03
Ηλικία 60-69 (%) 43,9 35,36 50 14,64
Ηλικία ≥70 (%) 10 40 50
4.2.1 Το δείγμα
Επιλέξαμε ένα τυχαίο δείγμα 70 (Παράρτημα, Πίνακας 1α) ασθενών από το ΣΑμΣΚΠ 
που ακολουθούν θεραπεία με IFNβ-1a και παρακάτω παρουσιάζονται περιγραφικά 
χαρακτηριστικά δημογραφικών και κλινικών στοιχείων των ασθενών (Τα αποτελέσματα 
βρέθηκαν με τη χρήση στατιστικού πακέτου Eviews, Παράρτημα, πίνακας 1β).
Ηλικία Ηλικία εμφάνισης ασθένειας Διάρκεια Ασθένειας
Διάρκεια 
Θεραπείας EDSS
Μέση Τιμή 43,7 31,97 11,75 5,14 3,55
Διάμεσος 44 30 10,5 4 3
Μέγιστη Τιμή 70 55 32 14 9
Ελάχιστη Τιμή 21 14 1 0,16 0
Τυπική Απόκλιση 11,02 8,7 8,25 3,69 1,94
                                               
22 Η κατάταξη των ασθενών έγινε βάσει των στοιχείων του Συλλόγου όπου η ήπια μορφή χαρακτηρίζει τον 
ασθενή ως λειτουργικό σε όλα τα επίπεδα, η μέτρια μορφή χαρακτηρίζει τον ασθενή ως περιπατητικό (δηλ. 
κινείται με βοηθήματα για αποστάσεις μεγαλύτερες των 300 μέτρων και κάποιες δυσκολίες στις καθημερινές 
δραστηριότητες) και η σοβαρή μορφή χαρακτηρίζει τον ασθενή καθηλωμένο στο κρεβάτι και να κινείται με 
αμαξείδιο.
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4.2.2 Η συνέντευξη
Ζητήθηκε από τους ασθενείς του δείγματος να δώσουν κάποιες κλινικές πληροφορίες 
για την ασθένεια και έπειτα να αξιολογήσουν την κατάσταση υγείας τους όπως αυτή ήταν 
πριν και μετά τη θεραπεία σύμφωνα με το ερωτηματολόγιο EQ-5D23. Παράλληλα, ζητήθηκε 
να επιλέξουν το στάδιο της ασθένειας στο οποίο βρίσκονται από ένα ερωτηματολόγιο όπου 
το κάθε επίπεδο αντιπροσωπεύει κι ένα επίπεδο της Διευρυμένης Κλίμακας Κατάστασης 
Αναπηρίας (EDSS) όπως αυτό χρησιμοποιήθηκε από τους Kobelt et al (2006a). Όπως 
αναφέραμε και σε προηγούμενα κεφάλαια, το ερωτηματολόγιο ΕQ-5D διαθέτει 5 διαστάσεις
(κινητικότητα, αυτοεξυπηρέτηση, συνηθισμένες δραστηριότητες, πόνος/δυσφορία, 
άγχος/θλίψη), όπου η κάθε διάσταση έχει 3 επίπεδα απαντήσεων (καθόλου, μερικά και 
σοβαρά προβλήματα) (Παράρτημα, Πίνακας 1ε) δημιουργώντας με αυτόν τον τρόπο 243 
πιθανούς συνδυασμούς καταστάσεων υγείας. Η διαφορά στην ποιότητα ζωής θα 
αντικατοπτρίσει και την αποτελεσματικότητα της θεραπείας.
4.3 Μεθοδολογία
Σε μια ανάλυση κόστους χρησιμότητας, η συσχετιζόμενη με την υγεία ποιότητα ζωής 
έχει δύο στάδια σύμφωνα με τους Dolan et al. (1996). To πρώτο στάδιο είναι να περιγραφεί η 
κατάσταση υγείας σε όρους διαστάσεων. Το δεύτερο στάδιο περιέχει τον ορισμό της 
αριθμητικής αξίας που λαμβάνει κάθε κατάσταση υγείας. Η CUA απαιτεί ότι οι απόλυτες 
τιμές που αντιπροσωπεύουν την κατάσταση υγείας να βρίσκονται ανάμεσα στο 0 («θάνατος») 
και στο 1 («τέλεια υγεία»). Η πιθανότητα κάποιες καταστάσεις να είναι χειρότερες από το 
θάνατο επιτρέπουν σε αυτές να παίρνουν αρνητικές τιμές. Η CUA είναι μια ειδική μορφή της 
CEA στην οποία η μέτρηση της αποτελεσματικότητας είναι τα αποκτηθέντα Ποιοτικώς 
Σταθμισμένα Έτη ζωής (QALYs). Κατά τους Garber et al. (1997) Η CEA περιγράφει την 
παρέμβαση σε όρους αναλογίας του επιπρόσθετου κόστους ανά μονάδα επιπρόσθετου 
αποτελέσματος στην υγεία (π.χ. οριακό κόστος/οριακό αποτέλεσμα υγείας) σε αντίθεση με 
την ανάλυση κόστους οφέλους (Cost Benefit Analysis) που περιγράφει τα καθαρά οφέλη μιας 
παρέμβασης σε χρηματικές μονάδες. Η ποιοτική στάθμιση είναι η τιμή μιας χρησιμότητας η 
οποία μπορεί να μετρηθεί, να εκτιμηθεί ή να παρθεί από παλαιότερες μελέτες. Με λίγα λόγια 
η τιμής της χρησιμότητας αντανακλά την ποιότητα των καταστάσεων υγείας και επιτρέπει 
                                               
23 Το ελληνικό ερωτηματολόγιο EQ-5D μας εστάλη μετά από επικοινωνία με το EuroQol Group Foundation
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βελτίωση νοσηρότητας και θνησιμότητας συνδυασμένο σε ένα σταθμισμένο μέτρο, το 
αποκτηθέν QALY. Βασική ιδέα των χρησιμοτήτων και των QALYs είναι αρκετά απλή και 
μπορεί να εξηγηθεί με το εξής παράδειγμα: Έστω ότι ένα πρόγραμμα υγείας βελτιώνει την 
υγεία ενός ατόμου Α από μια κατάσταση υγείας χρησιμότητας 0,50 σε μια κατάσταση υγείας 
χρησιμότητας 0,75 για ένα χρόνο και επεκτείνει τη ζωή ενός ατόμου Β για ένα χρόνο σε μια 
κατάσταση υγείας χρησιμότητας 0,50, τότε τα συνολικά QALYs που αποκτήθηκαν για αυτό 
το έτος θα είναι 0,25 για το άτομο Α και 0,50 για το άτομο Β, δηλαδή ένα σύνολο 0,75.
4.3.1 Μέτρηση χρησιμοτήτων (utilities)
Σύμφωνα με τον Torrance (1986), οι αναλυτές έχουν τρεις επιλογές στον καθορισμό 
των τιμών των χρησιμοτήτων που μπορούν να χρησιμοποιήσουν κι αυτές είναι: α) να 
εκτιμήσουν τις τιμές, β) να εφαρμόσουν κατάλληλες δημοσιευμένες τιμές που βρίσκονται στη 
βιβλιογραφία, γ) τη χρήση ειδικών κρίσεων.
Επιλέξαμε να μετρήσουμε τις χρησιμότητες (utilities) βάσει της μελέτης24 των Dolan
et al. (1995) που έκαναν στο Ηνωμένο Βασίλειο βάσει των αποτελεσμάτων που είχαν από την 
αξιολόγηση προτιμήσεων από ένα αντιπροσωπευτικό δείγμα.
Η μοντελοποίηση έγινε με  παλινδρόμηση γενικευμένης μεθόδου ελαχίστων 
τετραγώνων (GLS) όπου η εξαρτημένη μεταβλητή ορίστηκε ως 1-S, όπου το S είναι η τιμή 
που δίνεται για μια συγκεκριμένη κατάσταση υγείας (Dolan 1997) . Εκτός από το σταθερό 
όρο, ο ορισμός των ανεξάρτητων μεταβλητών εξάχθηκαν από την τακτική φύση του 
περιγραφικού συστήματος EQ-5D. Συνολικά, τρία σύνολα ψευδομεταβλητών 
δημιουργήθηκαν που είναι οι εξής: 
1. Δύο ψευδομεταβλητές για κάθε διάσταση, η μία αντιπροσωπεύει τη μετακίνηση 
μεταξύ των επιπέδων και η άλλη τη μετακίνηση από το επίπεδο 2 στο 3. Έτσι 
επιτρέπει στο αποτέλεσμα της μετακίνησης από το επίπεδο 1 στο 2 να είναι
διαφορετικό από το επίπεδο 2 στο 3.
2. Ψευδομεταβλητές που επιτρέπουν πιθανές αλληλεπιδράσεις μεταξύ των 
διαστάσεων.
3. Ψευδομεταβλητές που μετρούν τον αριθμό των φορών που μια κατάσταση περιέχει 
διαστάσεις που είναι στο πρώτο ή στο τρίτο επίπεδο.
                                               
24 Η μελέτη έγινε από το πανεπιστήμιο του York (MVH Group) και έχει χρησιμοποιηθεί από πολλές μελέτες
κόστους αποτελεσματικότητας. Είναι η μόνη μελέτη που οι δημόσιες προτιμήσεις αξιολογήθηκαν από 
μέθοδο “choice-based” δηλαδή ΤΤΟ.. H αξιολόγηση VAS είναι κατάλληλη μόνο για προβλήματα που 
συνεπάγονται βεβαιότητα και η εφαρμογή τους είναι περιορισμένη στην Υγειονομική περίθαλψη.
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Αναλυτικά παρουσιάζονται οι ψευδομεταβλητές στον Πίνακα 4.4.
Πίνακας 4.4  
μεταβλητές Ορισμός
a σταθερός όρος: σχετίζεται με τη μετακίνηση από την τέλεια υγεία
MO 1 αν ΜΟ επίπεδο 2, 2 αν κινητικότητα επίπεδο 3, αλλιώς 0
SC 1 αν SC επίπεδο 2, 2 αν SC επίπεδο 3, αλλιώς 0
UA 1 αν UA επίπεδο .2, 2 αν UA επιπεδο 3 αλλιώς 0
PD 1 αν PD επίπεδο 2, 2 αν PD επίπεδο 3, αλλιώς 0
AD 1 αν AD επίπεδο 2, 2 αν AD επίπεδο 3, αλλιώς 0
MO2 1 αν ΜΟ επίπεδο 3, αλλιώς 0
SC2 1 αν SC επίπεδο 3, αλλιώς 0
UA2 1 αν UA επίπεδο 3, αλλιώς 0
PD2 1 αν PD επίπεδο 3, αλλιώς 0
AD2 1 αν AD επίπεδο 3, αλλιώς 0
MOSC Το αποτέλεσμα ΜΟ και SC
MOUA Το αποτέλεσμα ΜΟ και UA
MOPD Το αποτέλεσμα ΜΟ και PD
MOAD Το αποτέλεσμα MO και UA
SCUA Το αποτέλεσμα SC και UA
SCPD Το αποτέλεσμα SC και PD
SCAD Το αποτέλεσμα SC και AD
UAAD Το αποτέλεσμα UA και PD
UAPD Το αποτέλεσμα UA και AD
PDAD Το αποτέλεσμα PD και AD
F11 1 αν η κατάσταση υγείας περιέχει 1 διάσταση στο επίπεδο 1, αλλιώς 0
F21 1 αν η κατάσταση υγείας περιέχει 2 διαστάσεις στο επίπεδο 1, αλλιώς 0
F31 1 αν η κατάσταση υγείας περιέχει 3 διαστάσεις στο επίπεδο 1, αλλιώς 0
F41 1 αν η κατάσταση υγείας περιέχει 4 διαστάσεις στο επίπεδο 1, αλλιώς 0
F13 1 αν η κατάσταση υγείας περιέχει 1 διάσταση στο επίπεδο 3, αλλιώς 0
F23 1 αν η κατάσταση υγείας περιέχει 2 διαστάσεις στο επίπεδο 3, αλλιώς 0
F33 1 αν η κατάσταση υγείας περιέχει 3 διαστάσεις στο επίπεδο 3, αλλιώς 0
F43 1 αν η κατάσταση υγείας περιέχει 4 διαστάσεις στο επίπεδο 3, αλλιώς 0
F53 1 αν η κατάσταση υγείας περιέχει 5 διαστάσεις στο επίπεδο 3, αλλιώς 0
N3 1 αν οποιαδήποτε διάσταση είναι στο επίπεδο 3, αλλιώς 0
Πηγή: Dolan (1997, σελ. 1102)
Η εξίσωση παλινδρόμησης που προέκυψε εξηγεί τις τιμές των καταστάσεων υγείας 
σύμφωνα με τη μέθοδο ΤΤΟ (όπως περιγράφηκε στο υποκεφάλαιο 3.3.1) από 12 
ανεξάρτητες μεταβλητές.
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 112 2 2 2 2 3 tY a SC UA PD AD M S U P A N e                       (1)
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Όπου τα β1, β2, β3, β4, β5 είναι οι συντελεστές για τις μετακινήσεις από το επίπεδο 1 στο 2 και 
τα β6, β7, β8, β9, β10 τις μετακινήσεις από το επίπεδο 2 στο 3 με το α να είναι ο σταθερός όρος 
σχετιζόμενος με κάθε μετακίνηση από την τέλεια υγεία (11111) ενώ το β11 είναι ο 
συντελεστής για κάθε τρίτο επίπεδο που παρουσιάζεται στην κατάσταση υγείας. Βάσει των 
εκτιμήσεων των συντελεστών της  εξίσωσης (1) η μαθηματική αναπαράσταση του μοντέλου 
για την κατάσταση υγείας Χ είναι η εξής:
1 0,081 0,069 2 0,314 3 0,104 2 0,214 3 0,036 2
0,094 3 0,123 2 0,386 3 0,071 2 0,236 3 0,269 3
X MO MO SC SC UA
UA PD PD AD AD N
       
     (2)
Η εξίσωση (2) μας δίνει την αξία της χρησιμότητας για κάθε κατάσταση υγείας όπως αυτή 
περιγράφεται από τις 5 διαστάσεις. Ο αλγόριθμος για τον υπολογισμό της τιμής από το 
μοντέλο είναι ο εξής:
Τέλεια Υγεία = 1
Σταθερός όρος (για κάθε απόκλιση από την τέλεια υγεία) = -0,081
Κινητικότητα επίπεδο 1 = 0
Κινητικότητα επίπεδο 2 (MO2) = -0.069
Κινητικότητα επίπεδο 3 (MO3) = -0,314
Αυτοεξυπηρέτηση επίπεδο 1 = 0
Αυτοεξυπηρέτηση επίπεδο 2 (SC2) = -0.104
Αυτοεξυπηρέτηση επίπεδο 3 (SC3) = -0.214
Συνηθισμένες δραστηριότητες επίπεδο 1 = 0
Συνηθισμένες δραστηριότητες επίπεδο 2 (UA2) = -0,036
Συνηθισμένες δραστηριότητες επίπεδο 3 (UA3) = -0.094
Πόνος/Δυσφορία επίπεδο 1 = 0
Πόνος;/Δυσφορία επίπεδο 2 (PD2) = -0,123
Πόνος/Δυσφορία επίπεδο 3 (PD3) = -0,386
Άγχος/Κατάθλιψη επίπεδο 1 = 0
Άγχος/Κατάθλιψη επίπεδο 2 (AD2) = -0,071
Άγχος/Κατάθλιψη επίπεδο 3 (AD3) = -0,236
Παρατηρούμε ότι η μεγαλύτερη μείωση από το επίπεδο 1 στο 2 είναι στη διάσταση 
Πόνος/Δυσφορία (PD2), σχεδόν τέσσερις φορές μεγαλύτερο από το επίπεδο 2 στη διάσταση 
συνηθισμένες δραστηριότητες (UA2). Το ίδιο συμβαίνει και για το επίπεδο 3 στη διάσταση 
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Πόνος/Δυσφορία (PD3) αλλά παρόμοια τιμή για το επίπεδο 3 έχει και η διάσταση 
κινητικότητα (MO3). Για την κινητικότητα, τον Πόνο/Δυσφορία και το άγχος/κατάθλιψη η 
μετακίνηση από το επίπεδο 2 στο 3 πολύ μεγαλύτερη μείωση από ότι η μετακίνηση από το 
επίπεδο 1 στο 2 σε αυτές τις διαστάσεις.
4.3.2 Υπολογισμός QALYs
Για μια ανάλυση κόστους χρησιμότητας, ένα σύνολο τιμών χρησιμοτήτων θα  
χρησιμοποιηθούν για τον υπολογισμό των QALYs. Το QALY συνδυάζει ποσότητα με 
ποιότητα ζωής σταθμίζοντας τα έτη ζωής με έναν ποιοτικό δείκτη, τη χρησιμότητα. Στο 
πλαίσιο αυτής της έρευνας, ορίσαμε τον τρόπο με τον οποίο οι χρησιμότητες μετρούνται και 
ο υπολογισμός των QALYs γίνεται με τη στάθμιση της χρησιμότητας στα 2 έτη. Αυτό 
συμβαίνει διότι βάσει των κλινικών δοκιμών (Jacobs et al. 1996, PRISMS 1998) η μέγιστη 
αποτελεσματικότητα επέρχεται στα 2 έτη, όπως έχει χρησιμοποιηθεί και σε άλλες μελέτες 
(Chilcott et al 2003, Chiao et al 2009, Goldberg et al 2009, Bell et al. 2007). Για παράδειγμα, 
αν μια κατάσταση υγείας αντιστοιχεί σε χρησιμότητα ίση με 0,5, τότε ένα έτος ζωής 
αντιστοιχεί σε 0,5 QALYs και είναι ισοδύναμο με 6 μήνες πλήρους υγείας (Εικόνα 4.5).
Εικόνα 4.5
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4.3.3 Υπολογισμός Κόστους
Στον υπολογισμό του κόστους της θεραπείας συμπεριλαμβάνεται μόνο το κόστος του 
φαρμάκου που περιέχει την ιντερφερόνη (IFNβ-1a). Tα κόστη υγειονομικής περίθαλψης
όπως το κόστος παραμονής στο νοσοκομείο και το κόστος εξετάσεων (π.χ. μαγνητικών 
τομογραφιών) όπως επίσης και τα κόστη παραγωγικότητας δεν ήταν δυνατόν να 
υπολογιστούν. Παράλληλα, ο υπολογισμός του κόστους των υποτροπών θα έδινε 
διαφορετικές τιμές ανά επίπεδο ασθένειας καθώς οι πληροφορίες σχετικά με τον αριθμό των 
υποτροπών ανά ασθενή είναι ασαφείς και υπερβαίνουν κατά πολύ το κόστος της θεραπείας.
Η προτεινόμενη δοσολογία, σύμφωνα με τον Ευρωπαϊκό Οργανισμό Φαρμάκων, από 
το επίπεδο EDSS 0 ως 3 είναι 30μg ανά εβδομάδα σύμφωνα με τον Ευρωπαϊκό Οργανισμό 
Φαρμάκων ενώ η δοσολογία αυξάνεται σε ασθενείς στο επίπεδο EDSS 4-5 σε 44μg ενώ από 
το επίπεδο EDSS 6 και πάνω οι δοσολογίες δεν είναι σταθερές καθώς συνδυάζονται με άλλες 
φαρμακευτικές αγωγές. Υπολογίζοντας το μηνιαίο φαρμακευτικό κόστος στα επίπεδα της 
ασθένειας για 24 μήνες θα μας δώσει το συνολικό κόστος της θεραπείας όπως αυτό 
υπολογίστηκε από τους Goldberg et al. (2009) και Bell et al (2007)
4.3.4 Δείκτης μέσου Κόστους Αποτελεσματικότητας
Ο δείκτης μέσου Κόστους Αποτελεσματικότητας (average cost – effectiveness ratio, 
ACER) εκτιμά το μέσο κόστος και της μέσης αποτελεσματικότητας μιας θεραπείας 
(Υφαντόπουλος 2006). Ουσιαστικά είναι ο λόγος του μέσου κόστους (
_
C ) προς τη μέση 
αποτελεσματικότητα (
_
E ).  Σε περίπτωση περισσότερων από μια θεραπείες γίνεται σύγκριση 
μεταξύ των δεικτών. Ο δείκτης ορίζεται ως εξής:
ACER = 
_
_
C
E
Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
09/12/2017 05:22:04 EET - 137.108.70.7
60
Κεφάλαιο 5
Αποτελέσματα εμπειρικής έρευνας
5.1 Εισαγωγή
Στα αποτελέσματα έρευνας συμπεριλαμβάνονται η ποιότητα ζωής των ασθενών πριν 
και μετά τη θεραπεία όπως αυτή διαμορφώθηκε από το εργαλείο γενικής χρήσης EQ-5D
βάσει του περιγραφικού συστήματος των 5 διαστάσεων από όπου εκμαιεύτηκαν και οι τιμές 
των χρησιμοτήτων. Σύμφωνα με τις κλινικές δοκιμές του φαρμάκου η αποτελεσματικότητα 
επέρχεται μετά το πέρας του δεύτερου έτους (Jacobs et al. 1996, PRISMS 1998) ενώ στα 
επόμενα έτη της θεραπείας ο ασθενής δε βελτιώνει την κατάσταση υγείας τους αλλά 
σταθεροποιείται το επίπεδο ασθένειας καθώς μειώνεται ο ρυθμός των υποτροπών. Σύμφωνα 
με αυτή την υπόθεση υπολογίσαμε την αποτελεσματικότητα στην έρευνα μας. Η διαφορά των
μέσων τιμών των χρησιμοτήτων πριν και μετά τη θεραπεία μας δίνει την αποτελεσματικότητα 
της θεραπείας. Το κόστος αποτελεσματικότητας θα μετρηθεί ως κόστος ανά αποκτηθέν 
QALY  προσαρμόζοντας τις χρησιμότητες στα 2 έτη.
5.2 Ποιότητα Ζωής ασθενών (QoL)
Σύμφωνα με τη συμπλήρωση του ερωτηματολογίου EQ-5D μόνο το 4,3% βρίσκονταν 
σε πλήρη υγεία (11111) ενώ το 67,1% δήλωσε ότι έχει μέτρια ή σοβαρά προβλήματα 
κινητικότητας. Το 38,6% δήλωσε ότι αντιμετωπίζει μέτρια ή σοβαρά προβλήματα με την 
αυτοεξυπηρέτηση του, το 41,4% ότι αντιμετωπίζει προβλήματα με τις συνηθισμένες 
δραστηριότητες, το 48,5% προβλήματα με πόνο ή δυσφορία ενώ ένα αρκετά μεγάλο ποσοστό 
της τάξης του 71,4% καταβάλλεται από μέτριο ή υπερβολικό άγχος/κατάθλιψη. Συνολικά 
παρουσιάστηκαν 32 διαφορετικές καταστάσεις υγείας (από τις πιθανές 243) από τους 
ασθενείς όπως υπέθεσαν την υγεία τους. πριν τη θεραπεία και 29 καταστάσεις μετά τη 
θεραπεία. Τέλος διαπιστώθηκε μια ισχυρή αρνητική σχέση μεταξύ των χρησιμοτήτων και της 
κλίμακας EDSS (-0,59, συντελεστής Pearson)
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5.2.1 Ποιότητα ζωής σε ασθενείς στην κλίμακα EDSS 0-3
Συνολικά το 45,7% του δείγματος βρίσκονταν σε επίπεδα EDSS 0 ως 3 με μέση 
ηλικία των ασθενών είναι 38,9 έτη και η μέση διάρκεια της θεραπείας ήταν 4,67 έτη
(παράρτημα, Πίνακας 1γ) . Συνολικά παρουσιάστηκαν 18 καταστάσεις υγείας (Πίνακας 5.1)
σε σχέση με το πως εκτίμησαν οι ασθενείς την υγεία τους πριν τη θεραπεία. Η μέση τιμή της 
χρησιμότητας (
_
btU ) των ασθενών στην κλίμακα EDSS 0–3 ήταν 0,657 με τυπική απόκλιση 
0,24. Η μέγιστη τιμή δόθηκε από την κατάσταση 11111 και ήταν ίση με 1 ενώ η ελάχιστη 
τιμή από την κατάσταση 21223 και ήταν ίση με 0,186. Μετά την θεραπεία, παρουσιάζονται 
17 καταστάσεις υγείας όπου η μέση τιμή της χρησιμότητας (
_
atU ) των ασθενών παρουσιάζεται 
βελτιωμένη και είναι 0,747 (τυπική απόκλιση 0,202). Η μέγιστη τιμή χρησιμότητας δόθηκε 
από την κατάσταση 11111 και είναι ίση με 1 ενώ η ελάχιστη τιμή από την κατάσταση 11123 
ίση με 0,291. Η διαφορά της χρησιμότητας αυτής, αποτελεί και την αποτελεσματικότητα της 
θεραπείας μετά τα 2 πρώτα έτη και ουσιαστικά η συνέχιση της αποτρέπει την φυσική εξέλιξη 
της ασθένειας μέσω των μειωμένων υποτροπών.
(Ο υπολογισμός των χρησιμοτήτων έγινε με κώδικα σε γλώσσα προγραμματισμού C++ με το 
Microsoft Visual C++ 2010 παράρτημα, πίνακας 1δ).
Πίνακας 5.1
Πριν τη Θεραπεία Μετά τη θεραπεία
EQ-5D Συχνότητα Τιμή Χρησιμότητας EQ-5D Συχνότητα Τιμή χρησιμότητας
11111 3 1 11111 4 1
11112 3 0,848 11112 7 0,848
11113 1 0,414 11121 3 0,796
11121 4 0,796 11122 2 0,725
11122 4 0,725 11123 1 0,291
11123 2 0,291 11212 2 0,812
11212 1 0,812 12122 1 0,621
11213 1 0,378 21111 2 0,85
21112 2 0,779 21112 1 0,779
21113 1 0,345 21113 2 0,345
21121 2 0,727 21121 1 0,727
21211 1 0,814 21211 2 0,814
21213 1 0,309 21213 1 0,309
21223 1 0,186 22211 1 0,71
22122 1 0,552 22212 1 0,639
22211 2 0,71 22311 1 0,383
22213 1 0,205
22311 1 0,383
Μέση Τιμή
(τυπ. απόκλιση)
0,657
(0,24)
Μέση Τιμή
(τυπ. απόκλιση)
0,747
(0,202)
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Είναι σημαντικό να αναφέρουμε ότι στο δείγμα υπήρχαν 4 ασθενείς όπου ακολουθούν 
τη θεραπεία λιγότερο από 2 έτη και αποκλείστηκαν από τη μέτρηση της βελτιωμένης 
χρησιμότητας καθώς δε θα μπορούσε να εκτιμηθεί η μέγιστη αποτελεσματικότητα της 
θεραπείας. Έτσι η αυξημένη χρησιμότητα εκτιμήθηκε ως εξής:
_
atU -
_
btU = 0,747 – 0,657 = 0,09
Τα αποτελέσματα μας συμβαδίζουν με εκείνα των Kobelt et al. (2006c) στην μέτρηση 
της ποιότητας ζωής των ασθενών στα επίπεδα EDSS 0-3 στην Ισπανία που χρησιμοποιούσαν 
τροποποιητικά φάρμακα με μέση χρησιμότητα 0,73 όπως στην Αυστρία με μέση χρησιμότητα 
0.76 (Kobelt et al 2006h).
5.2.2 Ποιότητα ζωής σε ασθενείς στην κλίμακα EDSS 4-5
Συνολικά το 31,4% βρίσκονταν στα επίπεδα EDSS 4-5 με μέση ηλικία τα 48,9 έτη και 
η μέση διάρκεια της θεραπείας τους είναι τα 6,36 έτη (παράρτημα, Πίνακας 1γ). 
Παρουσιάστηκαν συνολικά 14 καταστάσεις υγείας όπως αυτές τις υπέθεσαν οι ασθενείς πριν 
τη θεραπεία. Σε σύγκριση με τα πρώτα επίπεδα της ασθένειας παρατηρείται με μεγαλύτερη 
συχνότητα το πρόβλημα της κινητικότητας και της αυτοεξυπηρέτησης που έχει σαν 
αποτέλεσμα οι τιμές των χρησιμοτήτων να είναι χαμηλότερες. 
Έτσι, η μέση τιμή της χρησιμότητας (
_
btU ) ήταν στο 0,484 με τυπική απόκλιση 0,294.
Η μέγιστη τιμή της χρησιμότητας δόθηκε από την κατάσταση υγείας 11212 ίση με 0,812 ενώ 
η ελάχιστη τιμή από την κατάσταση υγείας 22233 να είναι αρνητική και ίση με -0,181. Στην  
αξιολόγηση των ασθενών για την υγεία τους μετά τη θεραπεία παρουσιάστηκαν 13 
καταστάσεις υγείας με τη μέση τιμή της χρησιμότητας (
_
atU ) να είναι 0,667 με τυπική 
απόκλιση 0,176. Η μέγιστη τιμή της χρησιμότητας δόθηκε από την κατάσταση υγείας 21111 
ίση με 0,850 και η ελάχιστη τιμή από την κατάσταση 22223 ίση με 0,082 (Πίνακας 5.2).
Είναι σημαντικό να αναφέρουμε ότι η βελτίωση υγείας των ασθενών αφορούσε κυρίως τη 
διάσταση Άγχος/κατάθλιψη καθώς και τη διάσταση Πόνος/Δυσφορία  δίνοντας μεγαλύτερη 
τιμή στην χρησιμότητα τους διαμορφώνοντας τη διαφορά πριν και μετά την θεραπεία ως 
εξής:
_
atU -
_
btU = 0,667 – 0,484 = 0,183
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Η βελτιωμένη κατάσταση υγείας συνδέεται άμεσα με την αυξημένη δοσολογία του 
φαρμάκου όπου μειώνει το ρυθμό των υποτροπών καθώς και τη μείωση της συσσωρευμένης 
ανικανότητας. Από τη μέτρηση στις τιμές των χρησιμοτήτων αποκλείστηκε ένας ασθενής που 
ακολουθούσε τη θεραπεία για λίγους μήνες, λιγότερο από την υπόθεση των 2 ετών που η 
πλήρης αποτελεσματικότητα των κλινικών δοκιμών εκτιμά.
Πίνακας 5.2
Πριν τη θεραπεία Μετά τη θεραπεία
EQ-5D Συχνότητα Τιμή χρησιμότητας EQ-5D Συχνότητα Τιμή χρησιμότητας
11122 1 0,725 11113 1 0,414
11212 1 0,812 11121 1 0,796
21112 3 0,779 11122 1 0,725
21121 2 0,727 12211 1 0,779
21122 1 0,656 21111 3 0,85
21213 2 0,309 21112 2 0,779
22113 1 0,241 21212 4 0,743
22212 3 0,639 22122 1 0,552
22222 3 0,516 22211 1 0,71
22223 1 0,082 22212 3 0,639
22233 1 -0,181 22221 1 0,587
22312 1 0,312 22222 2 0,516
22321 1 0,26 22223 1 0,082
23232 1 -0,126
Μέση τιμή
(τυπ. απόκλιση)
0,484
(0,294)
Μέση τιμή
(τυπ. απόκλιση)
0,667
(0,176)
Τα αποτελέσματα στη μέτρηση της ποιότητας ζωής των ασθενών για αυτά τα επίπεδα 
ασθένειας φαίνονται εμφανώς πιο βελτιωμένα από άλλες Ευρωπαϊκές χώρες και βρίσκονται 
πιο κοντά σε αντίστοιχα επίπεδα με της Ολλανδίας (0.63) (Kobelt et al. 2006i) ενώ οι μέσες 
τιμές των χρησιμοτήτων άλλων χωρών να είναι χαμηλότερες όπως της Γερμανίας (0,59), της 
Αυστρίας (0,54), της Ιταλίας (0,57) και του Ηνωμένου Βασιλείου (0,57).
5.2.3 Ποιότητα Ζωής ασθενών στην κλίμακα EDSS 6-9
Το 14,2% του δείγματος μας βρισκόταν στην πιο σοβαρή μορφή της πολλαπλής 
σκλήρυνσης με τους ασθενείς να έχουν σημαντικά προβλήματα σε όλες τις διαστάσεις. Πιο 
συγκεκριμένα στα στάδια 8 και 9 οι ασθενείς δεν έχουν τη δυνατότητα αυτοεξυπηρέτησης, 
ούτε να εκτελούν τις συνηθισμένες δραστηριότητες και η κύρια μορφή μετακίνησης τους 
είναι με αμαξίδιο. Η μέση ηλικία των ασθενών είναι 53,9 έτη, η διάρκεια της θεραπείας είναι 
6,9 έτη (παράρτημα, Πίνακας 1γ) και η υγεία των ασθενών, όπως την υπέθεσαν πριν τη 
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θεραπεία, περιγράφηκε από 8 διαφορετικές καταστάσεις υγείας (Πίνακας 5.3) με μέση τιμή 
χρησιμότητας 0,275. Η μέγιστη τιμή της χρησιμότητας δόθηκε από την κατάσταση υγείας 
22212 ίση με 0,639 ενώ η ελάχιστη από την κατάσταση 33333 ίση με -0,594. Η βελτιωμένη 
υγεία των ασθενών μετά τη θεραπεία περιγράφηκε από 8 καταστάσεις υγείας και η μέση τιμή 
της χρησιμότητας είναι 0,329 με τη μέγιστη τιμή χρησιμότητας να δίνεται από την κατάσταση 
υγείας 21122 ίση με 0,656 ενώ η ελάχιστη από την κατάσταση 33333 ίση με -0,594. Καθώς η 
ασθένεια βρίσκεται σε προχωρημένα στάδια είναι σημαντικό να αναφέρουμε ότι οι ασθενείς 
δήλωσαν κατά τη διάρκεια της συνέντευξης ότι ακολουθούν παράλληλα κι άλλες θεραπείες 
που σταθεροποιούν την κατάσταση τους παρά τη βελτιώνουν. Σαν αποτέλεσμα, στις 
συνδυασμένες θεραπείες είναι αρκετά δύσκολο να εκτιμηθεί η αποτελεσματικότητα της 
IFNβ-1a και η βελτίωση που παρατηρήθηκε (0,054) δεν μπορεί να θεωρηθεί έγκυρη.
Πίνακας 5.3
Πριν τη Θεραπεία Μετά τη θεραπεία
EQ-5D Συχνότητα Τιμή Χρησιμότητας EQ-5D Συχνότητα Τιμή χρησιμότητας
22122 2 0,552 21122 1 0,656
22212 1 0,639 22122 1 0,552
22222 2 0,516 22212 2 0,639
22321 1 0,26 22222 2 0,516
23312 1 0,202 23222 1 0,137
23322 1 0,079 23312 1 0,202
33311 1 0,028 33311 1 0,028
33333 1 -0,594 33333 1 -0,594
Μέση Τιμή 0,275 Μέση Τιμή 0,329
Οι τιμές των χρησιμοτήτων για την σοβαρή μορφή της πολλαπλής σκλήρυνσης είναι 
αρκετά χαμηλές δεδομένου ότι τα κύρια προβλήματα παρουσιάζονται σε σημαντικές 
διαστάσεις. Τα αποτελέσματα μας είναι παρόμοια με εκείνα των Kobelt et al. (2006i) στην 
Ολλανδία (0,327) στην Ιταλία (0,33) (Kobelt et al. 2006e) ενώ λίγο υψηλότερη μέση 
χρησιμότητα έχουν η Αυστρία (0,34) (Kobelt et al. 2006h) και η Γερμανία (0,35) (Kobelt et
al. 2006d).
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5.3 Υπολογισμός Κόστους Αποτελεσματικότητας
5.3.1 Υπολογισμός χρησιμοτήτων
Η χρήση του EQ-5D επιτρέπει στις χρησιμότητες να έχουν αρνητικές τιμές που 
μεταφράζονται ως χειρότερες από το θάνατο. Σε μια ανάλυση κόστους χρησιμότητας η 
χρησιμότητα οριοθετείται 0≤U≤1 και είναι κοινώς αποδεκτό οι αρνητικές τιμές να θέτονται 
ίσες με το μηδέν25. Στις τιμές χρησιμοτήτων στα πρώτα στάδια EDSS 0-3 δεν παρουσιάζονται 
αρνητικές τιμές οπότε η διαφορά πριν και μετά τη θεραπεία μας δίνει την χρησιμότητα που 
είναι ίση με 0,09.
Στον υπολογισμό της διαφοράς των τιμών πριν και μετά τη θεραπεία για τα επίπεδα 
ασθένειας EDSS 4-5 θέσαμε με μηδέν τις καταστάσεις υγείας που αντιστοιχούσαν σε 
αρνητικές χρησιμότητες. Πιο συγκεκριμένα την κατάσταση υγείας 22233 που αντιστοιχούσε 
στην τιμή -0,181 και την κατάσταση 23232 που αντιστοιχούσε στην τιμή -0,126. Με αυτόν 
τον τρόπο η μέση τιμή της χρησιμότητας πριν τη θεραπεία (
_
btU ) είναι ίση με 0,498 με την 
μέση χρησιμότητα μετά τη θεραπεία (
_
atU ) να παραμένει ίδια. Επομένως η διαφορά 
χρησιμότητας διαμορφώνεται ως εξής:
_
4 5EDSSU  =
_
atU -
_
btU = 0,667 – 0,498 = 0,169 (1)
5.3.2 Υπολογισμός QALY
Ο υπολογισμός των QALYs έγινε βάσει της χρονικής διάρκειας που επέρχεται η 
αποτελεσματικότητα. Η επιπρόσθετη μέση χρησιμότητα που αποκομίζει ο ασθενής στα δυο 
έτη στα επίπεδα ασθένειας EDSS 0-3 είναι 0,09 που αυτό μεταφράζεται σε επιπρόσθετο 0,09 
QALYs. Στα επίπεδα ασθένειας EDSS 4-5 ο ασθενής αποκομίζει επιπρόσθετη μέση 
χρησιμότητα 0,169 που αυτό μεταφράζεται σε 0,169 QALY. 
                                               
25 Στις αναλύσεις κόστους χρησιμότητας της IFNβ-1a και IFNβ-1b των Parkin et al. (1998) και των Kobelt et al. 
(2000) αντίστοιχα οι αρνητικές χρησιμότητες τέθηκαν ίσες με μηδέν.
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5.3.3. Υπολογισμός Φαρμακευτικού Κόστους
Ο υπολογισμός του φαρμακευτικού κόστους θα υπολογιστεί βάσει της διάρκειας όπου 
επέρχεται η αποτελεσματικότητα και βάσει της προτεινόμενης δοσολογίας (30μg). Το 
μηνιαίο φαρμακευτικό κόστος26 της IFNβ-1a στα επίπεδα EDSS 0-3 για κάθε ασθενή είναι  
665,12€. Έτσι για να υπολογίσουμε το συνολικό κόστος της φαρμακευτικής θεραπείας στους 
24 μήνες έχουμε:
_
C EDSS 0-3 = 665,12 x 24 = 15.962.88 €
Για τα επίπεδα EDSS 4-5 η χορήγηση υψηλότερης δοσολογίας (44μg) συνεπάγεται 
μεγαλύτερο μηνιαίο φαρμακευτικό κόστος. Έτσι το φαρμακευτικό κόστος27 της IFNβ-1a ανά 
μήνα για κάθε ασθενή είναι 791,49€. Έτσι για να υπολογίσουμε το συνολικό κόστος της 
φαρμακευτικής θεραπείας στους 24 μήνες έχουμε:
_
C EDSS4-5 = 791,49 x 24 = 18.995.76 €
Είναι σημαντικό να αναφέρουμε ότι κατά τη διάρκεια της θεραπείας παρουσιάζονται 
επιπρόσθετα κόστη όπως το κόστος ιατρικών εξετάσεων, το κόστος των ιατρικών 
επισκέψεων. Παράλληλα, το κόστος των υποτροπών είναι ένα σημαντικό κόστος για έναν 
ασθενή και σύμφωνα με την μελέτη της Kobelt et al.(2006a) στην Ευρώπη το κόστος μιας 
υποτροπής κυμαίνεται από 2800 € ως 4000 €. Στη μελέτη μας το κόστος υποτροπής δεν 
συνυπολογίστηκε.
5.3.4 Υπολογισμός Μέσου Δείκτη Κόστους Αποτελεσματικότητας
Έχοντας υπολογίσει το μέσο κόστος και τις μέσες τιμές αποτελεσματικότητας για τα 
επίπεδα ασθένειας EDSS 0-3 και EDSS 4-5 μπορούμε να υπολογίσουμε το δείκτη ACER για 
τα δύο επίπεδα:
                                               
26 Δελτίο Τιμών Φαρμάκων (Σύνδεσμος Φαρμακευτικών Επιχειρήσεων Ελλάδος) Νοσοκομειακή Τιμή 
AVONEX INJ.SOL 4 PF SYRx30MCG/0,5ML.
27 Δελτίο Τιμών Φαρμάκων (Σύνδεσμος Φαρμακευτικών Επιχειρήσεων Ελλάδος) Νοσοκομειακή Τιμή REBIF-
44 MCG(12 MIU) INJ SOL 12 PF SYRx1ML
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ACEREDSS0-3 = 
_
_
EDSS0 3
0 3EDSS
C
U


=
15.962,88€
177.365,33€ /
0,09
QALY
QALY

ACEREDSS4-5 = 
_
_
4 5
4 5
EDSS
EDSS
C
U


= 
18.995.76€
112.400,94€ /
0.169
QALY
QALYs

Και στις δύο περιπτώσεις ο ACER είναι πολύ υψηλός ανά αποκτηθέν QALY και 
αντικατοπτρίζουν το κόστος αποτελεσματικότητας της IFNβ-1a. Τα αποτελέσματα μας δεν 
μπορούν να συγκριθούν άμεσα με άλλες έρευνες κόστους χρησιμότητας καθώς κάθε μοντέλο 
που χρησιμοποιήθηκε περιείχε και διαφορετικές παραμέτρους. Οι Kobelt et al. (2000) όπως 
και οι Parkin et al. (1998) στις μελέτες τους για τη θεραπεία με IFNβ-1a είχαν υψηλά κόστη 
ανά αποκτηθέν QALY συνυπολογίζοντας τα έμμεσα και άμεσα κόστη της θεραπείας.
Οι τιμές των δεικτών ήταν αναμενόμενες καθώς οι θεραπείες με τα τροποποιητικά 
φάρμακα, βάσει πάντα των κλινικών δοκιμών, συνδέονται με βραχυχρόνια βελτίωση της 
ποιότητας της ζωής. Στόχος των τροποποιητικών φαρμάκων είναι κυρίως η μείωση του 
ρυθμού των υποτροπών, που αναπόφευκτα οδηγεί τον ασθενή σε πιο προχωρημένα επίπεδα 
ασθένειας, καθυστερώντας με αυτό τον τρόπο τη φυσική εξέλιξη της ασθένειας.
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Κεφάλαιο 6
Συμπεράσματα
Σκοπός της παρούσας μελέτης είναι η οικονομική αξιολόγηση της πολλαπλής 
σκλήρυνσης. Αυτή γίνεται στο πλαίσιο της ανάλυσης κόστους αποτελεσματικότητας της 
ιντερφερόνης βήτα-1a. Παρουσιάσαμε τις μεθόδους μέτρησης των χρησιμοτήτων (time trade
off, standard gamble, visual analogue scale) και την εφαρμογή τους στην μέτρηση της 
ποιότητας ζωής των ασθενών μέσα από το περιγραφικό σύστημα EQ-5D, εκτιμώντας την 
βελτιωμένη κατάσταση υγείας τους ακολουθώντας τη θεραπεία με IFNβ-1a. Παράλληλα 
έγινε βιβλιογραφική ανασκόπηση στην οικονομική αξιολόγηση της πολλαπλής σκλήρυνσης 
στην Ευρώπη καθώς και στις θεραπείες πρώτης γραμμής με τροποποιητικά φάρμακα.
Στην έρευνα που πραγματοποιήθηκε επιλέχθηκαν τυχαία, από το Σύλλογο Ατόμων με 
Σκλήρυνση κατά Πλάκας, 70 ασθενείς που ακολουθούσαν θεραπεία με ιντερφερόνη βήτα-1a.
Μεγάλο ποσοστό του δείγματος αντιμετωπίζει είτε κινητικά, είτε προβλήματα 
αυτοεξυπηρέτησης ενώ ακόμα μεγαλύτερο είναι το ποσοστό που καταβάλλεται από άγχος ή 
κατάθλιψη. Ζητήθηκε από τους ασθενείς να περιγράψουν την κατάσταση υγείας τους βάσει 
του EQ-5D πριν και μετά τη θεραπεία και χρησιμοποιήθηκε η βαθμολόγηση των Dolan et al. 
(1995) υπολογίζοντας τον αλγόριθμο για κάθε πιθανή κατάσταση υγείας. Η ποιότητα ζωής 
των ασθενών ακολουθώντας θεραπεία με IFNβ-1a στα αρχικά επίπεδα ασθένειας ήταν 
λιγότερο αποτελεσματική σε σχέση με τα μεσαία επίπεδα ενώ η αποτελεσματικότητα στα 
προχωρημένα επίπεδα της πολλαπλής σκλήρυνσης η αποτελεσματικότητα δεν ήταν ξεκάθαρη 
καθώς οι συνδυασμένες θεραπείες επηρεάζουν την έκβαση της αποτελεσματικότητας.
Υπολογίστηκαν βάσει ενός διετούς ορίζοντα (σύμφωνα με την πλήρη 
αποτελεσματικότητα που επέρχεται βάσει των κλινικών δοκιμών) οι τιμές χρησιμοτήτων, το 
μέσο φαρμακευτικό κόστος και οι δείκτες μέσου κόστους αποτελεσματικότητας. Πιο 
συγκεκριμένα παρατηρήθηκε βελτιωμένη ποιότητα ζωής με τη μέση χρησιμότητα να 
αυξάνεται κατά 0,09 στα πρώτα επίπεδα της ασθένειας με τη θεραπεία ενώ για τα μεσαία 
επίπεδα η μέση χρησιμότητα να αυξάνεται κατά 0,183. Τα αποτελέσματα μας έδειξαν ένα 
μεγάλο φαρμακευτικό κόστος ανά αποκτηθέν QALY, 177.365,33€ / QALY για τη αρχικά 
επίπεδα της ασθένειας και 112.400,94€ / QALY για τα μεσαία επίπεδα, πράγμα που 
επιβεβαιώνεται και από άλλες μελέτες (Parkin et al. 1998, Kobelt et al 2000, Goldberg et al. 
2009, Bell et al. 2007).
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Οι προτάσεις για περαιτέρω έρευνα είναι αρκετές καθώς υπήρχαν ελλείψεις 
στοιχείων. Μια πρόταση θα ήταν ο συνυπολογισμός όλων των εξόδων που σχετίζονται με τη 
θεραπεία της IFNβ-1a, όπως άμεσα κόστη που περιλαμβάνουν ιατρικές επισκέψεις, αξονικές 
τομογραφίες, υποστηρικτική φαρμακευτική αγωγή, έμμεσα κόστη όπως οι χρηματικές 
απώλειες από χαμένο χρόνο εργασίας ή πρόωρη συνταξιοδότηση λόγω της ασθένειας και τα 
άυλα κόστη. Παράλληλα η αποτελεσματικότητα θα μπορούσε να μετρηθεί  με εργαλεία 
μέτρησης συγκεκριμένων θεραπειών όπως το MSQOL 54 που αφορά  γενικές και ειδικές 
κατηγορίες μέτρησης της ποιότητας ζωής της ασθένειας ενώ θα μπορούσε να εφαρμοστεί ένα 
μοντέλο που να συνδυάζει δεδομένα της φυσικής εξέλιξης της ασθένειας με πιθανότητες 
μετάβασης από το ένα στάδιο στο επόμενο σε διαφορετικούς χρονικούς ορίζοντες. Η έρευνα 
και σε άλλες θεραπείες με τροποποιητικά φάρμακα όπως για παράδειγμα η οξική 
γλατιραμέρη θα μας έδινε τη δυνατότητα για συγκρίσεις στις αναλύσεις κόστους 
αποτελεσματικότητας.
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ΠΑΡΑΡΤΗΜΑ
Πίνακας 1α
AGE GENDER EDSS HEALTH_STbt utilities_bt HEALTH_Stat utilities_at
Duration 
of 
therapy 
(yrs)
Onset 
of 
Disease
Disease 
duration
42 m 6 22212 0,639 22212 0,639 7 28 14
51 m 4 22222 0,516 22222 0,516 5 32 19
40 m 4 21213 0,309 21212 0,743 4 36 4
60 f 7 22122 0,552 21122 0,656 8 46 14
26 f 1 11112 0,848 11111 1 0,66 26 0
42 f 2 22122 0,552 12122 0,621 5 22 20
27 f 2 21113 0,345 21113 0,345 5 22 5
36 f 2 11121 0,796 11121 0,796 0,16 36 0
43 f 0 11112 0,848 11112 0,848 10 33 10
44 f 4 21213 0,309 21212 0,743 10 30 14
41 m 3 22211 0,71 22211 0,71 8 30 11
28 m 4 21112 0,779 21111 0,85 3 21 7
53 m 9 33333 -0,594 33333 -0,594 3 32 21
52 m 2 21112 0,779 21111 0,883 2 40 12
32 f 2 11221 0,76 11211 0,883 1 31 1
58 f 4 22321 0,26 22211 0,71 2 44 14
28 f 9 33311 0,028 33311 0,028 2 15 13
52 f 4 21121 0,727 11121 0,796 1 49 3
60 f 7 22321 0,26 22212 0,639 10 35 25
44 f 2 22211 0,71 21211 0,814 5 21 23
45 f 5 22223 0,082 22222 0,516 4 30 15
45 f 3 21112 0,779 21112 0,779 3 36 9
29 f 1 11111 1 11111 1 2 27 2
53 f 5 22113 0,241 12211 0,779 3 28 25
60 f 6 22222 0,516 22222 0,516 2 52 8
27 f 1 11112 0,848 11111 1 0,16 26 1
41 f 3 11121 0,796 11121 0,796 3 37 4
31 f 3 11213 0,378 11212 0,812 2 25 6
48 f 2 11123 0,291 11123 0,291 1 41 7
62 f 4 22212 0,639 21212 0,743 6 37 25
45 f 2 11212 0,812 11212 0,812 3 42 3
58 f 5 11212 0,812 11113 0,414 3 44 14
44 f 3 22213 0,205 22212 0,639 5 25 19
27 f 1 11112 0,848 11112 0,848 2 25 2
35 f 1 11111 1 11111 1 14 21 14
44 m 2 11121 0,796 11121 0,796 3 29 15
49 m 7 23312 0,202 23312 0,202 7 28 21
60 f 4 21122 0,656 21112 0,779 10 32 28
26 f 2 11112 0,848 11112 0,848 2 24 2
41 m 2 11121 0,796 11111 1 4 33 8
57 f 3 21211 0,814 21211 0,814 6 29 28
32 m 2 11122 0,725 11112 0,848 4 28 4
59 f 6 22122 0,552 22122 0,552 6 31 28
52 f 4 22212 0,639 22212 0,639 6 26 26
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49 f 5 22312 0,312 22212 0,639 6 26 23
44 f 2 11121 0,796 11121 0,796 5 37 7
36 m 3 21121 0,727 21111 0,85 3 24 12
38 m 4 21112 0,779 21112 0,779 0,5 33 5
50 m 2 22311 0,383 22311 0,383 2 47 3
41 f 1 11113 0,414 11112 0,848 2,5 36 5
21 f 3 11123 0,291 11112 0,848 2 18 3
70 f 8 23322 0,079 23222 0,137 14 55 15
36 m 3 21223 0,186 21213 0,309 6 29 7
46 f 2 11111 1 11111 1 2,5 41 5
39 m 2 11122 0,725 11112 0,848 11 23 16
46 f 5 22233 -0,181 22223 0,082 14 14 32
36 m 4 23232 -0,126 22122 0,552 4 24 12
41 m 5 22222 0,516 22221 0,587 9 30 11
57 f 4 21112 0,779 21111 0,85 5 49 8
49 m 4 11122 0,725 11122 0,725 1 44 5
43 f 2 11122 0,725 11122 0,725 9 34 9
30 f 2 11113 0,414 11112 0,848 2 28 2
46 f 3 11122 0,725 11122 0,725 7 38 8
55 f 4 21121 0,727 21111 0,85 9 34 21
58 m 7 22222 0,516 22222 0,516 10 43 15
27 f 3 21213 0,309 21113 0,345 4 23 4
43 f 4 21112 0,779 21112 0,779 10 30 13
34 f 3 21121 0,727 21121 0,727 6 27 7
38 f 5 22212 0,639 21212 0,743 9 29 9
59 m 4 22222 0,516 22212 0,639 14 37 22
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Πίνακας 1β 
Περιγραφικά χαρακτηριστικά Δείγματος
Date: 06/03/11   
Time: 23:34
Sample: 1 70
DURATION_OF
_THERAPY
Mean 5.149714
Median 4.000000
Maximum 14.00000
Minimum 0.160000
Std. Dev. 3.637302
Date: 05/26/11   
Time: 20:12
Sample: 1 70
EDSS
Mean 3.557143
Median 3.000000
Maximum 9.000000
Minimum 0.000000
Std. Dev. 1.945904
Date: 06/04/11   
Time: 02:28
Sample: 1 70
DISEASE_DUR
ATION
Mean 11.75714
Median 10.50000
Maximum 32.00000
Minimum 1.000000
Std. Dev. 8.257514
Date: 05/26/11   
Time: 20:11
Sample: 1 70
AGE
Mean 43.72857
Median 44.00000
Maximum 70.00000
Minimum 21.00000
Std. Dev. 11.02687
Date: 05/26/11   
Time: 14:03
Sample: 1 70
ONSET_OF_DI
SEASE
Mean 31.97143
Median 30.00000
Maximum 55.00000
Minimum 14.00000
Std. Dev. 8.707770
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Πίνακας 1γ
Περιγραφικά χαρακτηριστικά ασθενών στην EDSS 0-3
Περιγραφικά Χαρακτηριστικά ασθενών EDSS 4-5
Date: 05/31/11   
Time: 12:54
Sample: 1 32
AGE
Mean 38.93750
Median 41.00000
Maximum 57.00000
Minimum 21.00000
Std. Dev. 8.605840
Date: 05/31/11   
Time: 12:55
Sample: 1 32
DURATION_OF
_THERAPY__Y
RS
Mean 4.671875
Median 4.000000
Maximum 14.00000
Minimum 2.000000
Std. Dev. 3.009687
Date: 05/31/11   
Time: 13:18
Sample: 1 32
UTILITIES_BT
Mean 0.657500
Median 0.726000
Maximum 1.000000
Minimum 0.186000
Std. Dev. 0.240129
Date: 05/31/11   
Time: 12:57
Sample: 1 32
UTILITIES_AT
Mean 0.747125
Median 0.812000
Maximum 1.000000
Minimum 0.291000
Std. Dev. 0.202243
Date: 05/31/11   
Time: 13:06
Sample: 1 22
DURATION_OF
_THERAPY__Y
RS
Mean 6.363636
Median 5.500000
Maximum 14.00000
Minimum 2.000000
Std. Dev. 3.710288
Date: 05/31/11   
Time: 13:06
Sample: 1 22
AGE
Mean 48.90909
Median 50.00000
Maximum 62.00000
Minimum 28.00000
Std. Dev. 8.868935
Date: 05/31/11   
Time: 13:04
Sample: 1 22
UTILITIES_BT
Mean 0.484318
Median 0.577500
Maximum 0.812000
Minimum -0.181000
Std. Dev. 0.294841
Date: 05/31/11   
Time: 13:05
Sample: 1 22
UTILITIES_AT
Mean 0.667000
Median 0.734000
Maximum 0.850000
Minimum 0.082000
Std. Dev. 0.176860
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Περιγραφικά Χαρακτηριστικά ασθενών EDSS 6-9
Date: 05/29/11   
Time: 20:03
Sample: 1 10
UTILITIES_BT
Mean 0.275000
Median 0.388000
Maximum 0.639000
Minimum -0.594000
Std. Dev. 0.374501
Date: 05/31/11   
Time: 13:06
Sample: 1 22
AGE
Mean 48.90909
Median 50.00000
Maximum 62.00000
Minimum 28.00000
Std. Dev. 8.868935
Date: 06/04/11   
Time: 03:27
Sample: 1 10
DURATION_OF
_THERAPY
Mean 6.900000
Median 7.000000
Maximum 14.00000
Minimum 2.000000
Std. Dev. 3.871549
Date: 05/29/11   
Time: 20:02
Sample: 1 10
UTILITIES_AT
Mean 0.329100
Median 0.516000
Maximum 0.656000
Minimum -0.594000
Std. Dev. 0.396417
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Πίνακας 1δ
Κώδικας γλώσσας προγραμματισμού C++ (Compiler: Microsoft Visual C++ 2010) για 
τον υπολογισμό των καταστάσεων υγείας των ασθενών
#include<iostream>
#include<string>
using namespace std;
int main(){
    string word;
double final_number=1;// REQUESTED NUMBER OF ALGORITHM
///////////////// CONDITION TO SECURE THAT THE FIVE DIGIT STATE IS 
APPROPRIATE ///////
Loop:cout<<"ENTER THE FIVE DIGIT NUMBER OF HEALT STATE :";
cin >> word;
int length=word.length();
if(length!=5){cout<<"\n\t\tLATHOS!\n\n"; goto Loop;}
///////////////////////////////////////////////////////////////////////////////////////////////////////
    char 
MOBILITY,SELF_CARE,USUAL_ACTIVITIES,PAIN_DISCOMFORT,ANXIETY_DEPR
ESSION;
MOBILITY=word[0];
    SELF_CARE=word[1];
   USUAL_ACTIVITIES=word[2];
    PAIN_DISCOMFORT=word[3];
    ANXIETY_DEPRESSION=word[4];
/////////////////////////// CALCULATION OF THE FINAL VALUE BASED ON THE VALUES 
OF THE 5 DIMENSIONS //////////////////////////
if((MOBILITY!='1') || (SELF_CARE!='1') || (USUAL_ACTIVITIES!='1') || 
(PAIN_DISCOMFORT!='1') || (ANXIETY_DEPRESSION!='1')) 
{final_number=final_number-0.081;}
if(MOBILITY=='2'){final_number=final_number-0.069;}
  if(MOBILITY=='3'){final_number=final_number-0.314;}
if(SELF_CARE=='2'){final_number=final_number-0.104;}
  if(SELF_CARE=='3'){final_number=final_number-0.214;}
if(USUAL_ACTIVITIES=='2'){final_number=final_number-0.036;}
  if(USUAL_ACTIVITIES=='3'){final_number=final_number-0.094;}
if(PAIN_DISCOMFORT=='2'){final_number=final_number-0.123;}
  if(PAIN_DISCOMFORT=='3'){final_number=final_number-0.386;}
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if(ANXIETY_DEPRESSION=='2'){final_number=final_number-0.071;}
  if(ANXIETY_DEPRESSION=='3'){final_number=final_number-0.236;}
if((MOBILITY=='3') || (SELF_CARE=='3') || (USUAL_ACTIVITIES=='3') || 
(PAIN_DISCOMFORT=='3') || (ANXIETY_DEPRESSION=='3')) 
{final_number=final_number-0.269;}
cout<<"\n"<<"THE ESTIMATED VALUE FOR "<<word<<" 
IS:"<<"\n"<<"__________"<<final_number<<"__________";
return 0;
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Πίνακας 1ε
Ερωτηματολόγιο Συνέντευξης
 Ηλικία:
 Φύλλο: Γυναίκα __    Άνδρας __
 Σε ποια ηλικία έγινε η πρώτη σας διάγνωση; ___
 Ποια θεραπεία ακολουθείτε; ______________________________________________
 Για πόσο χρονικό διάστημα ακολουθείτε την θεραπεία (μήνες ή χρόνια); 
_________________________________________
Βάλτε ένα σταυρό την κατάσταση που σας αντιπροσωπεύει περισσότερο το στάδιο 
(Επίπεδα EDSS)
 Δεν έχω κανένα πρόβλημα και κανέναν περιορισμό  0
 Ίσως να έχω μερικά ήπια συμπτώματα, κυρίως αισθητηριακά, αλλά δεν 
περιορίζουν τις δραστηριότητες μου. Αν έχω κάποια υποτροπή, επιστρέφω στα 
φυσιολογικά επίπεδα με το πέρασμα της  1
 Έχω κάποια αξιοσημείωτα συμπτώματα ( π.χ. μυϊκή αδυναμία, μικρά 
προβλήματα στο περπάτημα, οπτικές ενοχλήσεις) αλλά είναι ανεπαίσθητα και δεν 
επηρεάζουν τη ζωή μου        2
 Έχω κάποια προβλήματα όπως αυτά περιγράφτηκαν παραπάνω, αλλά δεν έχω 
κάποιο περιορισμό στο περπάτημα. Ωστόσο, έχω σημαντικά προβλήματα που 
επηρεάζουν τις καθημερινές δραστηριότητες                        3 
 Η πολλαπλή Σκλήρυνση επηρεάζει τις δραστηριότητες μου, ειδικά στο 
περπάτημα. Μπορώ να περπατήσω τουλάχιστον 300-500 μέτρα χωρίς βοήθεια, 
μπορώ να εργαστώ πλήρως, αλλά αθλητικές ή απαιτητικές δραστηριότητες είναι 
περισσότερο δύσκολες από ότι πιο παλιά.                                                                                
 4
 Μπορώ να περπατήσω περίπου 100-200 μέτρα, αλλά συχνά χρησιμοποιώ κάποιο 
βοήθημα. Οι περισσότερες από τις δραστηριότητες μου είναι περιορισμένες  5
 Χρειάζομαι κάποιο βοήθημα για να περπατήσω 100 μέτρα. Μπορώ να μετακινηθώ 
μέσα στο σπίτι. Χρειάζομαι αμαξείδιο για μεγαλύτερες αποστάσεις.                                  
 6
 Μπορώ να περπατήσω μέχρι 20 μέτρα. Πρέπει να χρησιμοποιώ αμαξείδιο για 
μεγαλύτερες αποστάσεις                                                                     7
 Η κύρια μορφή μετακίνησης μου είναι αμαξείδιο,                                  8
 Είμαι καθηλωμένος στο κρεβάτι ή στην καρέκλα. Η κύρια μορφή μετακίνησης 
μου είναι αμαξείδιο.  9
Συμπληρώστε το παρακάτω ερωτηματολόγιο 2 φορές
1ο ερωτηματολόγιο
Περιγράψτε την κατάσταση υγείας σας βάσει των 5 ερωτήσεων όπως αυτή ήταν 
πριν τη θεραπεία.
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Βάζοντας ένα  σε ένα κουτάκι κάθε ομάδας παρακάτω, παρακαλούμε σημειώστε 
ποιές δηλώσεις περιγράφουν καλύτερα την κατάσταση της υγείας σας.
Κινητικότητα
Δεν έχω κανένα πρόβλημα στο περπάτημα 
Έχω μερικά προβλήματα στο περπάτημα 
Είμαι καθηλωμένος/η στο κρεβάτι 
Αυτοεξυπηρέτηση
Δεν έχω κανένα πρόβλημα με την αυτοεξυπηρέτησή μου 
Έχω μερικά προβλήματα στο να πλένομαι και να ντύνομαι 
Δεν έχω τη δυνατότητα να πλυθώ ή να ντυθώ 
Συνηθισμένες Δραστηριότητες (π.χ. δουλειά, μελέτη, νοικοκυριό, 
οικογενειακές δραστηριότητες ή δραστηριότητες ελεύθερου χρόνου) 
Δεν έχω κανένα πρόβλημα στο να εκτελώ τις συνηθισμένες 
δραστηριότητές μου 
Έχω μερικά προβλήματα στο να εκτελώ τις συνηθισμένες
δραστηριότητές μου 
Δεν έχω τη δυνατότητα να εκτελώ τις συνηθισμένες
δραστηριότητές μου 
Πόνος/Δυσφορία
Δεν έχω καθόλου πόνο ή δυσφορία 
Έχω μέτριο πόνο ή δυσφορία 
Έχω υπερβολικό πόνο ή δυσφορία 
Άγχος /Θλίψη
Δεν έχω άγχος ή θλίψη 
Έχω μέτριο άγχος ή θλίψη 
Έχω υπερβολικό άγχος ή θλίψη 
Συμπληρώστε το 2ο ερωτηματολόγιο 
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Περιγράψτε την κατάσταση υγεία σας όπως αυτή είναι σήμερα
Βάζοντας ένα  σε ένα κουτάκι κάθε ομάδας παρακάτω, παρακαλούμε σημειώστε 
ποιές δηλώσεις περιγράφουν καλύτερα την κατάσταση της υγείας σας σήμερα.
Κινητικότητα
Δεν έχω κανένα πρόβλημα στο περπάτημα 
Έχω μερικά προβλήματα στο περπάτημα 
Είμαι καθηλωμένος/η στο κρεβάτι 
Αυτοεξυπηρέτηση
Δεν έχω κανένα πρόβλημα με την αυτοεξυπηρέτησή μου 
Έχω μερικά προβλήματα στο να πλένομαι και να ντύνομαι 
Δεν έχω τη δυνατότητα να πλυθώ ή να ντυθώ 
Συνηθισμένες Δραστηριότητες (π.χ. δουλειά, μελέτη, νοικοκυριό, 
οικογενειακές δραστηριότητες ή δραστηριότητες ελεύθερου χρόνου) 
Δεν έχω κανένα πρόβλημα στο να εκτελώ τις συνηθισμένες 
δραστηριότητές μου 
Έχω μερικά προβλήματα στο να εκτελώ τις συνηθισμένες
δραστηριότητές μου 
Δεν έχω τη δυνατότητα να εκτελώ τις συνηθισμένες
δραστηριότητές μου 
Πόνος/Δυσφορία
Δεν έχω καθόλου πόνο ή δυσφορία 
Έχω μέτριο πόνο ή δυσφορία 
Έχω υπερβολικό πόνο ή δυσφορία 
Άγχος /Θλίψη
Δεν έχω άγχος ή θλίψη 
Έχω μέτριο άγχος ή θλίψη 
Έχω υπερβολικό άγχος ή θλίψη 
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